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Vorwort 
zur zweiten Auflage. 



Vorliegende Zusammenstellung der wichtagsten sero- 
diagnostischen Methoden, die ich mir zu Kurszwecken zu 
machen genötigt war, dürfte vielleicht manchem willkommen 
sein, der die Mühe scheut, sich die in der Literatur ver- 
streuten Daten selbst zusammenzusuchen. Theoretisches wurde, 
dem rein praktischen Zwecke des Büchleins entsprechend, 
vollkommen beiseite gelassen; dagegen wurde das Haupt- 
gewicht auf eine möglichst genaue Beschreibung des 
Methodischen gelegt, und wurden besonders die 
zur Anstellung jeder Reaktion erforderlichen 
Reagentien und Gerätschaften möglichst vollstän- 
dig aufgezählt. Mit Absicht wurden auch manche Me- 
thoden aufgenommen, von denen es noch nicht vollkommen 
sichersteht, ob sie sich auch bewähren werden; denn gerade 
diese verdienen ja eine besonders eingehende Prüfung und 
vielseitige Anwendung. Von Neuerungen gegenüber der 
ersten Auflage seien erwähnt: ein Abschnitt über Konser- 
vierung der Sera; über den Nachweis von Fleischver- 
fälschungen nach Uhlenhuth, Weidanz und Wedemann; 
über die Ausflockungsreaktionen, speziell die Lues- 
diagnose durch Lezithinausflockung, durch Ausflockung von 
glycocholsaurem Natron, Und die Klausner sehe Relation; 



öSBSa 



IV Vorwort. 

Über die Morosche Alesnprobe; endlich über verschiedene 
Modifikationen der Wasser mann sehen Luesdiagnose, die 
von Tage, Hähne, Bauer, Tschernobugoff angegeben 
worden sind. 

Eine sichere Beherrschung der serodiagnostischen Ver- 
fahren kann natürlich nur durch Übung und Erfahrung 
erworben werden. Ich würde mich freuen, wenn vorliegendes 
Büchlein dem Anfanger auf diesem Gebiet die Arbeit er- 
leichtem könnte. 

Paul Th. Hiiller. 
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Technik der Injektion. 



A. Intraperitoneale Injektion beim Kaninchen znm Zweck 
der Gewinnung von Immunsemm (nach Uhlbnhuth). 

Ein Grehilfe umfaßt mit seiner linken Hand die beiden 
Hinterbeine des Kaninchens, hält dieselben nach oben, 
während die rechte Hand beide Vorderbeine umfaßt und 
sie nach abwärts hält, so daß der Kopf des Tieres senk- 
recht nach unten sieht. Auf diese Weise wird erreicht, 
daß die Gedärme möglichst in die obere Hälfte der Bauch- 
hohle hineinfallen. Die Bauchfläche des senkrecht ge- 
haltenen Tieres wird demjenigen, der die Injektion ausführt, 
zugewandt. Dieser wählt als Stelle der Einspritzung die 
Unterbauchgegend, entfernt dort vermittelst einer Schere 
die Haare, schneidet dann mit ausgeglühter und wieder er- 
kalteter Schere die zur Falte erhobene Oberhaut durch, 
so daß an einer etwa erbsengroßen Stelle die Muskulatur 
freiliegt Mit stumpfer Kanüle wird nun die Bauchwand 
vorsichtig durchstoßen, dann die Spritze angesetzt und die 
betreffende Flüssigkeit eingespritzt. Nach Herausziehen der 
Nadel wird die kleine Wunde mit Kollodiumwattebausch 
verschlossen. — Steht keine Assistenz zur Verfügung, so 
bindet man das Kaninchen auf eines der üblichen Tier- 
bretter auf. 

B. IntravenSse Injektion beim Kaninchen. 

Zur Injektion in die Bandvene des Ohres eignen sich 
am besten langohrige Kaninchenrassen, während sich bei 

MttiUr, ScrodiagiuMitiBche Methoden. 2. Aufl. 1 



2 Intravenöse Injektion beim Kaninchen. Blutentnahme a. d. Ohrvene. 

kurzohrigen Tieren, besonders für An&nger, oft Schwierig- 
keiten ergeben. Man entfernt mit der Schere zuerst die 
Haare, welche an der Stelle sich befinden, wo man injizieren 
will, und reibt dann das ganze Ohr kraftig mit einem in 
Äther getränkten Wattebausch ab (oder bedeckt die Ohr- 
wurzel mit einem in heißes Wasser getauchten Wattebausch), 
worauf sich die Grefäße stark zu füllen binnen. Nodb 
zweckmäßiger ist es jedoch, das Ohr während der ganzen 
folgenden Prozedur aus nächster Nähe mit einer elektrischen 
Glühbirne zu bestrahlen. Dann sticht man die — bereits 
mit der Spritze armierte — scharfe Kanüle flach ein, gleitet 
mit derselben ein Stück vorwärts, um sich zu überzeugen, 
daß man sich wirklich im Venenlumen befindet und injiziert 
dann langsam unt^ geringem Druck. Natürlich hat man 
darauf zu achten, daß keine Luftblasen mit injiziert werden. 
Zweckmäßig ist es, schon während des Einspritzens eine 
Sperrpinzette an der Einstichstelle anzul^en, welche zu- 
nächst natürlich, da sie ja die Metallkanüle umgreift, nicht 
absperrt, aber sofort in Funktion tritt, wenn man die Ka- 
nüle aus der Vene herausgezogen hat. Dieselbe verhindert 
dann ein eventuelles Zurückfließen der injizierten Masse 
und vor allem eine stärkere Blutung aus der Vene. 



Technik der Blutentnahme. 



C. Blutentnahme aus der Ohrvene des Kaninchens zur 
Gewinnung kleiner Semmmengen. 

Am besten eignen sich auch hierzu langohrige Kanin- 
chenrassen, während von kurzohrigen Tieren manchmal nur 
sehr geringe Blutmengen zu erhalten sind. Wie unter B 
beschrieben, bringt man die Blutgefäße des Obres zur Er- 
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Weiterung und durchschneidet dann die geschwellte Rand- 
Tene nögliehfirt weit zentralwmrts mit einer Schere oder 
mit einem scharfen SkalpelL Das abtropfende Blut kann 
.man entweder in einem engen ßeagenzröhrchen oder, wenn 
man nur wenige 2^ntel emes Kubikzentimeters benötigt, 
in «DgQBi KopiUarröhrchen (s. Fa, 8. 6)auffangen. Die maxi- 
nnie Ausbeute btÄ dieser Methode beträgt 10 ccm und unter 
^festigea ömständen sogar noch mehr. Zur Stillung der 
Blutung genügt es, auf die Wunde einen kleinen Watte- 
imusefa aufzulegen und denselben mittels einer Sperrpinzette 
festzuklemmen. Die Pinzette kann meist nach wenigen 
Mnniten wieder abgenommen werden. Ein großer Vorteil 
dvosee VerCalirens besteht darin, daß die Blutentnahme bei 
denrselben Tiere oftmals wiederholt werden kann. 

Die weitere Verarbeitung des gewonnenen Blutes zur 
Seramgewinnung geschieht folgendermaßen. Hat man das 
Blut in Kapillaren aufgefangen, so verfahrt man, wie unter 
F besehrieben (8. 7). 

Hat man dagegen Reagenzröhrchen benutzt, so 
kann man dieselben zur Abscheidung des Serums ent- 
weder 

a) 24** bei 10 — 15® C (also eventuell im laufenden 
L^tungswasser) stehen lassen^ und dann das ausge- 
preßte -Serom in ein zweites Böhrchen abgießen, oder 
nber man kaim 

b) den Btotkuchen nach erfolgter Grerinnung mittels eines 
iitarken Platindrakts von der Wandung des Böhrchens 
abl^en, kraftig zentrifugieren und so das Serum so- 
f^t gewinnen. 

Da beim Aibgießen des Serumä leicht Blutkörperchen 
»nt nufjgewo'belt werden, so wird man meistens genötigt sein, 
das Serum n4»ch «eia zweites Mal zu zentrifugieren uikI 
neuepdings vorsieht^ von ^em Bodensatz abzugießen. Man 
katm abs Serum aber auch lait Hilfe einer Pipette, deren 
Spitze «iacih t>beKi umgebogen ist, absaugen. 



Blutentnahme beim Kaninchen. 



D. Blatentnahme zur Gtewinnung größerer Serammeiigeii 
beim Kaninchen. 

1. Das Tier wird tief chloroformiert, dann auf ein Brefct 
gespannt, die Brust und Bauchflache mit Alkohol abgerieben 
(um die Verunreinigung des Blutes durch Haare zu vermeiden), 
durch einen Längsschnitt die Weichteile von der Brustseite 
nach beiden Seiten getrennt und die vordere Brustwand ent- 
fernt. Bei den letzten schwachen Herzschlägen trennt ein 
großer Schnitt die Herzkammern, das Tier verblutet in die 
Brusthöhlen, währenddessen schnell die Lungen entfernt 
werden und das Blut mit einer Pipette mit unterer weiter 
Öffnung aufgesogen und in einen Meßzylinder gefüllt wird. 
Darin bleibt das Blut bei etwa 10 — lö^C 24 Stunden lang 
stehen, wenn man nicht vorzieht, dasselbe sofort in Reagenz- 
gläser einzupipettieren, und nach erfolgter Grerinnung zu 
zentrifugieren. Bezüglich der weiteren Verarbeitung siehe C 
(S. 3). 

2. Man kann zur Blutgewinnung auch in folgender 
Weise verfahren: Man hebt an dem aufgebundenen oder 
durch einen Assistenten gehaltenen Tier eine große Längs- 
falte am Halse auf, die man durch einen kräftigen Scheren- 
schlag entfernt. Es liegen nun die Halsmuskeln und da- 
runter die Trachea in großer Ausdehnung frei. Mit Schere 
und Pinzette wird dann die Muskelschicht durchtrennt und 
die Karotis freigelegt Nach stumpfer Isolierung derselben 
legt man dicht nebeneinander zwei kleine Sperrpinzetten an, 
schneidet die Karotis zwischen beiden durch und hält nun 
das zentrale Ende mit der Spitze der Pinzette in das zum 
Auffangen des Blutes bestimmte weithalsige Gefäß. Nun 
wird mittels einer feinen Schere die Wand der Karotis zen- 
tralwärts von der Pinzette seitlich angeschnitten und das 
Blut in das sterile Gefäß einströmen gelassen. Durch Druck 
auf das Abdomen und auf den Thorax des Tieres kann 
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man die Ausbeute an Blut etwas vergrößern. Die weitere 
Behandlung des Blutes geschieht wie bei C (S. 3). 

3. Ein drittes Verfahren der Blutgewinnung (Beschrei- 
bung nach ELbim) ist endlich folgendes: 

Zur sicheren keimfreien Blutentnahme dient ein etwa 
25 cm langes und 16 mm weites Glasrohr, das an seinem 
unteren Ende zu einer im stumpfen Winkel gebogenen, 
mehrere Zentimeter langen, zunächst zugeschmolzenen Kapil- 
lare ausgezogen ist Es wird, oben mit Wattestopfen ver- 
sehen, sterilisiert Ist nun an dem' aufgebundenen Tier die 
Karotis freigelegt, so klemmt man sie mit einer kleinen 
Arterienklemme zu, führt zentral einen Seidenfaden unter 
dem Gefäß durch und sticht herzwärts das kapillare Ende 
des Rohres, dessen Spitze kurz zuvor abgebrochen wurde, so 
vorsichtig ein, daß man nicht auf der anderen Seite wieder 
herauskommt Jetzt wird durch einen Gehilfen der Seiden- 
faden um die Arterie gelegt und auf der Kapillare festge- 
bunden. Unterdessen ist, wenn alles gelungen, das Blut 
bereits in die Glasröhre eingeflossen. Durch vorsichtiges 
Saugen über dem Wattestopfen kann man eine etwa ein- 
tretende Verstopfung aufheben. Man erhält auf diese Weise 
von einem großen Tier etwa 60 ccm Blut. Braucht^man 
nicht so viel, so wird man das Glasrohr eher herausziehen, 
während die Arterie zuvor peripher und dann auch zentral 
mit einer Ligatur versehen wird. 

Das blutgefüllte Glasrohr kann an seinem unteren 
kapillaren Ende durch einen Tropfen Siegellack verschlossen 
werden und dann zur Serumabscheidung zentrifugiert oder 
aber in kühlem Baume 24 Stunden stehen gelassen werden. 

E. Blutentnahme bei anderen Tieren. 

Zur Blutgewinnung bei gröfieren Tieren (Pferd, Schaff 
Ziege) ist es am besten, die Jugularvene durch einen um 
den Hals gelegten Strick anschwellen zu machen und dann 



{nach RaHiereQ und gründlicher Desinlektioo der damber- 
liegeuden Hmut) mit Bt0rilein Troikart ha dm V«tie «itisa- 
stechen. 

Auch bei der BchlAchtui]^ kann man leicht steriles 
Blut gewiiiTi0n, indem mann, nach AbflieäeolaaBeo der eraten 
Fortioi], das Bim unter Beschtung B&epdeehor Kautelen ifi 
großen, €^wa 600 ccm fassetiden sterilisierten GlaszyÜDdetTi 
von etwa 6 cm Durchmesser auffingt. Kach Absetseti- 
la^en des Scrama wird dieses mit großen, 50 ccm faaaendeci 
sterilen Pipetten abgehoben und in weiten Reagenzgläsern 
im EisechTEnk aufbewahrt. Zur besseren Ausuuizung d«i 
Blutes kann man den Blixtkuchen dunch em storüea Ge* 
widit bescfawersn und se dk Bemtnabschddiing befördern. 
Eventuell, wenn Gefahr einer Veninrefnigung vorliegt, mufi 
das Beram durch ein (sterilisieTtes) BERKEFELüT-Filter fii- 
trieit weiden. 

Bei Haus vögeln gewinnt man das Biut am besten ans 
den an d^ Innenseite der Flügel gelegenen Flügelgefaöen 
oder auch aus der Earotia (ÖiDphagus oder Trachea nicht 
verldtsen!) 

F. Blutantaabiiie zur Oewinnnii^ kleiner Senmunengen 
beim Menäclieii. 

Zur G^ewinnung kleiner Blutmengen, wie sie für düe 
Anstellung der WniALschen Beaktion und der meiste« anderen 
Serumreakt^onen ausreichen, verfahrt man folgendermaßen: 



1. Verfahren nach Pböbchek*). 

Hierzu werden benötigt 
s) U-förmige (oder auch einfache gerade) RÖhr- 
chen aus dünnem Glas von etwa 2 mm äußerem 



1} PBaBGHE&, Zentialbl t Bukt 1902, Bd. XXXL 
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DuxchiDOiser, die aa den Enden ein wenig AuageBOgen 
«od. Die Lange der Bohrchea bzw. Röhioheiiaoheahel 
nekiBiüA naok der Giofie der zur Verfügung eteheaden 
Zentri£uige. 

b) Alkefaoläiher und Watte. 

^ Sin acharfes Skalpell (an beeten mit beidseitigw 
Schneide) oder ein verslellbaror Schnepper mit Piaiin- 
iridiuBispciitze (erhaltlich bei F. u. M. LAUTBNSCiiLiiexR 
[BerUn]). 

d) Siegellack oder eine andere Klebmaase. 

«) Eine Glaetfeil« oder Qlaserstahl. 

{) Eyent«ell: etwas Eieenchloridwatte. 

Aueführung. 

Am Ohrläppchen wird, nach vorheriger Abveibuag mit 
^em in Alk^olätber getauchten Wattebausch, nahe der 
Spitze, am äuäeren Rande ein Schnitt von etwa 1 cm Lange 
und maßiger Tiefe gemacht Der aus demselben hervor- 
quelknde Blutstropfen darf nicht herahlaufen, was «ventuell 
diKth Abwischen mit einem trockenen saubeeen Tuok ver- 
hindert wird. Es wird dann eines der Sohrchen an den 
Tropfen angesetzt oder auch direkt in den Schnitt hinein- 
gehaUao, w^i das Blut durch Kapillarität angesogen wkd. 
Sditte Verslopfnng des Böhrchens eintreten, so ist sohneil 
«in zweites oder drittes anzusetzen. Mt einiger Geduld 
und geringer X)bung wird man stets genügeiMl Blut erhalten. 
Sollte es stärker bluten, so kann man die Blutung durch 
einen aufgelegten Bausch von Eisenchloridwatte leicht stillen. 
Auch aus der Ilngerbeere ist, nach Anlegung einer Stauungs- 
hiiide oder naeh kräftigem Schwingen des Ariües, leicht die 
afiijge Bkitmenge zu gewinnen. Die gelullten Bohrchen 
werden dann an b«den Enden durch einen Tropfen Siegel- 
lack verschlossen, wobei daran erinnert sei, dafi die Kleb- 
masse an dam feuchten Glase nicht haftet. Es kann daher 
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unter UmstäDden vorsichtiges Erwämieu der äußersten 
Böhrchenenden notwendig werden. — In diesem verschlos- 
senen Zustand sind die Röhrchen eventuell versandfähig. — 
Zur Serumgewinnung werden dann die Röhrchen in ein für 
die Zentrifuge passendes Reagenzglas gesetzt, dessen Boden 
mit etwas Watte bedeckt ist und zentrifugiert. Hierauf 
werden die mit Siegellack verschlossenen Spitzen der Röhr- 
chen mit dem Glaserstahl abgeschnitten und nun an der 
Grenze von Serum und Blutkuchen ein Strich mit dem 
Stahl gezogen. An dieser Stelle werden die Röhrchen ab- 
gebrochen, ohne daß man zu befürchten braucht, daß dabei 
Serum ausläuft, da dasselbe durch Kapillarität festgehalten 
wird. Sollte, was vorkommen kann, der Blutkuchen so fest 
an der Wandung des Röhrchens haften, daß er sich nicht 
zu retrahieren vermag, so ist er mit Hilfe eines dünnen 
Platindrahts abzulösen, und das Röhrchen nochmals zu zen- 
trifugieren, worauf dasselbe dann, wie eben beschrieben 
wurde, zerschnitten werden kann. Aus den einzelnen mit 
Serum gefüllten Röhrchenabschnitten gießt man dasselbe 
dann direkt in die Meßpipette ein, indem man die horizontal 
gehaltenen Röhrchen an die nach oben gerichtete Spitze 
der Pipette anlegt, wobei wieder durch Kapillaritätswirkung 
jeder Verlust an Serum vermieden wird. Nur ist zu be- 
achten, daß sich in der Ausflußöffnung der Röhrchen kein 
Luftbläschen befindet, das sonst mit in die Pipette über- 
steigen würde. Solche Luftbläschen sind übrigens leicht 
durch Antupfen mit Fließpapier zu entfernen. 

2. Verfahren nach Czaplewski ^)-SoHOTTBj:iIüfl. 

GzAPLEwsKi benutzt zum Auffangen des Blutes nicht 
die erwähnten dünnen Glasröhrchen, sondern kleine dick- 
wandige, unten spitz zulaufende Zentrifugenröhrchen (Länge 



1) CzAPLBWSKi, Münch. med. Wochenschr. 1906, S. 508. 
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5,5 cm, Durchmesser oben 0,8 cm, unten 0,4 cm). Die 
Röhrchen sind mit gut passendem Kork verschlossen, der 
von außen nach innen durch eine lange dicke Insekten- 
nadel durchbohrt ist. Die Spitze der Nadel wird krallen- 
förmig umgebogen und mit feinster entfetteter und gerei- 
nigter Wundwatte umwickelt, so daß ein kleiner Tupfer 
entsteht (Mit Holzhülse erhältlich bei Theodor Schröter, 
Leipzig-Connewitz.) 

Jeder aus dem Ohrläppchen vorquellende Blutstropfen 
wird mit dem Wattetupfer aufgefangen, bis dieser voll- 
kommen vollgesogen ist. Darauf werden die Korke sorg- 
fältig aufgesetzt, womit die Röhrchen eventuell zur Versen- 
dung bereit sind. Zur Gewinnung des Serums werden die 
Röhrchen dann zentrifugiert und geben eine überraschend 
große Ausbeute. Mittels Pippette kann schließlich das Serum 
aus dem Röhrchen abgezogen werden. — Das Verfahren 
ist einfacher und erfordert weniger Geschick, als das von 
Prösoher beschriebene. Zu seiner Ausführung ist, neben 
den erwähnten Röhrchen nur das Skalpell, Alkohol, 
Watte und etwas Eisenchloridwatte erforderlich. 

G. Gewinnung größerer Mengen menschlichen Blutes. 

Die Grewinnung größerer Mengen menschlichen Blutes 
geschieht nach Uhlenhüth am besten in folgender Weise: 

1. Placentarblut: Sobald der Kopf des Kindes im 
Einschneiden ist, werden unter dem Steiß bis zum Knie 
der Kreißenden sterile Tücher ausgebreitet Das Neugeborene 
wird auf diesen, nachdem die Hände des Geburtshelfers 
mit ausgekochten Gummihandschuhen versehen sind, abge- 
nabelt und das placentare Ende der Nabelschnur kompri- 
miert Nachdem der obere Rand eines großen sterilen 
Zylinderglases in der Flamme abgeglüht ist^ wird die Nabel- 
schnur vorsichtig hineingehängt und das in der Placenta 
befmdliche Blut durch Druck auf den Uterus möglichst 
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hervorgepreßt. Nachdem auch da* noch in (iör Nabekchtitjr 
befindliche Blut ausgedrückt ist, wird das Glaa mit al^- 
Beugtem Wattebausch verBchloflaen* Von jeder Greburt ge- 
winnt man auf dieae Weise 20—30 ccm Blut 

2. Als weitere zweckmäßige Art der Blutgewinnung 
wird angegeben: die Anlegung des IlEUETEiJorp&chen 
Schrdpfapparatee, wie er in der Augenheilkunde benutzt 
wird (AuBbeute etwa 15 ccm flüssiges Blut), ferner 

3. Venäpunktion oder Äderlaß. Zur Ausführung 
dor Venäpunktion wird der Oberarm des Padeuten mit 
einer Gummibinde umwickelt, so daß die Venen anscbweUan, 
die Haut kräftig mit einenj in Alkohol getränkten Watto- 
bauscb abgeriebeii und dann in dm Ellbqgeabauge eine 
Vane mit einer Hohlnadel angestochen. Das abtropfeiidie 
Blut wird in einem weiten Reagenzglas aufgefangen. Nach 
Entfernung der Nadel wird die Stichoff nung mit einem 
Heftpflasterstreifen verschloisen. 

4. Endlich iet nach ZiBMXB auch Leichenhiut su 7«r- 
wenden, wenn es atBril gewannen werden kann. 



H. Gewlnntuig toq deflbriniertem Blut besw. von roten 
Blatkoi^rchen. 

Bjeriiu eignen »ich vor allem }ene Metboden der Blut- 
entnähme^ bei welchen das Blut raech und in vollem Strahl 
ausfließt, alie D, £, G 1 und G S, Das Blut wird in 
sterilen mit Glaa- oder Porzellan perlen, oder auch mit Stahl> 
spahnen beschickten dickwandigen Glaagefißen (Kolben 
oder Zylindern, Pulvei^laiern usw.) aufgefangen und längere 
Zait (mindesteng 5 Minuten) kraftig durchgerüttelt. Man 
hat darauf sn achten, daß die Gefäße nicht xu voll ange- 
füllt werden. Zum Verschluß derselben nehme man nicht 
Watte, eondern Kork- oder Kautschukpfropfen. 

Um die Blutkörperchen senunfrei zu erhalten, vardüiut 
man da« defihrinierte Blut mit 9 Teilen 0,86^/oiger Koch- 
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»ahlfwung, isnkifiigiart^ giefit die klare Plüsrigkeit ah, er- 
aetet sie dmch die g|tei^ Menge frischer Kochaabdösmig 
und zentrifugiert von neuem. IXeae Prozedinv das ,,Wiaacfam 
<kr Bntkfirp e r eh en" ist isi Oanaen dieiinal ausauführen. 

Man kaoA übrigens die roten Bfaxtkörpereben auch 
ohme Befibrionrang das Blntea gewinnen, indem man daa- 
aelbe in gertnuangshemmenden Höasigkeitea anffiagt. 
Als solche können dienen: a) eine iViVo^S® Losung TOn 
zkronaiisauvem Natron, oder b) eine 0,8iß%^ Kochsalz- 
Janug, wdeher 0,1 — 0,5% KaliumoxaJbi zugesetrt wnida. 

Da manche Sera, besonders solche, die von Kranken 
oder iamunssierten leeren herstammen, außerordentlich Ukbi 
gerinnen, so ist es vorteilhaft, das Blut mit mögUchst ffoSrnt 
Mengen dieser gerinnungshemmenden Flüssigkdten in Be- 
rührung zu bringen. Mmm kaam z. B. so verfahren, dafi 
man in einen Meßzylinder 9 Teile Flüssigkeit einfüllt, 
dann bis zum Teilstricii 10 Blut einfließen l&Bt und nun 
sofort energisch durchmischt Durch Zentrifngieren 
und dreimaliges Waschen mit gewohnlicher 0,86%iger 
NaO-Lösung wird dann sowohl das Serum (bezw. Plasma) 
wie die gerinnungshemmende Substanz entfernt. 

KcNiservierang der Sera. 

L Sem normaler Tiere. 

17 or male Sera, welche nur zu Immunisierungszwecken 
dienen sollen, bewahrt man am besten in gut verkorkten 
Arzneifläschchen zu 100 — 200 g auf. Zur Konservierung 
setzt man entweder 0^5 Vo Karbolsäure (i. e. ^^^ Volum 
ö^/oiger Karbolsaurelösung) oder 1% Chloroform oder 
Toluol zu. Im letsteuMi Falle hat bhui von Zeit zu Zeit 
kiiftig umzuschüttein, um die Liösung des Antiseptikums 
im Serum zu befSrdenL An der Berührungsstelle des Se- 
rums mit dem Chloroform bzw. Tolvol bildet sieb eine 
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weißliche trübe Zone, die von gefilltem Eiweiß herrührt, 
aber meist nicht weiter stört. Die Flaschen sind an einem 
dunklen und kühlen Orte aufzuheben. 

Vor der Verwendung solcher mit Chloroform oder To- 
luol versetzter Sera kann man die zur Injektion dienende 
Menge für kurze Zeit in einer offenen flachen Schale in 
den Brutschrank stellen, um das Konservierungsmittel zur 
Verdunstung zu bringen. — 

In neuerer Zeit ist auch empfohlen worden, zur Kon- 
servierung ein Gemisch von 2,0 ccm Formalin und 100 com 
0,9%iger Kochsalzlösung zu benutzen. Von dieser Flüs- 
sigkeit wird dem Serum im Verhältnis 1:4, 1:3 oder 2 : 3 
zugesetzt^). 

2. ImmmiBera. 

Immunsera können im flüssigen oder im getrock- 
neten Zustand konserviert werden. 

a) Konservierung im flüssigen Zustand« durch 
Zusatz von Antisepticis. Agglutinierende 
Immunsera behalten ihre Wirksamkeit bei Zusatz 
von 0,3 — 0,5% Karbolsäure ziemlich unverändert 
bei, und werden daher meist in dieser Weise auf- 
bewahrt — Präzipitierende Immunsera kann 
man ebenfalls so, oder durch Zuzatz geringer To- 
luolmengen konservieren. Nach Uhlenhuth, Wei- 
DANz imd Wedemann') ist es jedoch zweckmäßiger, 
dieselben durch ein steriles BEBKEFELDTsches Filter 
(s. Fig. 1) zu filtrieren und ohne alle Zutat aufzu- 
bewahren. 



1) Leebs, Methoden und Technik der Gewinnung, Prüfung 
und Konservierung des zur EiweiBdifferenzierung dienenden Anti- 
serums. Berlin 1908, R. Schoetz. 

2) Uhlenhuth, Weidanz u. Wedemann, Arb. aus dem 
Kaiserl. Ges.-Amt 1908, Bd. XXVm. 
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b) Konearviarung im flüasigaD Zualand, durch 
keimfreie Filtration. In eine Saugflaaehe (d\ 
die mit einer BEBKBFELDTscbeii Kieaelgurkerze (a) 
mitteU eines GummJpfropfens in Verbindung steht, 




wird ein steriles Reagenzglas gestellt, in welches 
das Serum nach der Filtration hi neb tropft. Der 
laugausgezogene Ansatz der Saugflasche ist mit der 
Waaserstrahlpumpe (d) durch eben Schiauch, in 
welchen ein Glashahu (e) und ein Kückschlagventil 
{c) eingeschaltet iat^ verbunden. 

Ist daö Serum durchfiltriert, so wird der Kaut- 
schuks topfen gelüftet, das Reagenzglas mit einer 
sterilen Pinzette herausgenommen uud mit einem ab- 
gebrannteji Wattebau ach veiöchloaseri, Bo bleibt es 
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eifrige Tit^ bei Ziiiiajeri«mf*ei*nur stehen, wobei ea 
voUkommaii klar bleiben muß, widrigenfalk die Fil- 




Fig- 2, 
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tration zu iriedeiiKden igt. Hat sich -das Serum 
als steril ennesen, so wird es mit einer sterilen 
Pipette in kleine braune Röfarchen zu 1 com ab- 
gefüllt Die vorläufig nur mit Watte versdilossenen 
lUUirchen blähen dann abermals einige Tage bei 
Zimmertemperatur stehen, um erst, wenn man sich 
von dem Elarbleiben ihres Inhaks überzeugt hat^ 
vorsichtig über der Flamme zu- 
geschmolzen zu werden. 

Um eine Verunr^nigung 
des Serums, die bei dieser Art 
der Filtration leicht noch nach- 
traglich eintreten kann, mit 
absoluter Sicherheit zu verhin- 
dern, haben Uhlenhuth und 
seine Mitarbeiter einen beson- 
deren „Filtrierabfüllapparat'' 
konstruiert, der aus einer 
Kombination eines Bakterien- 
filters mit einem Lympheab- 
fülltrichter besteht, und der 
es gestattet, das filtrierte Serum 
sofort steril in die kleinen 
braunen Röhrchen abzufüllen. 
Der Apparat ist von F. und 
M. Lautenschlager in Berlin 
zu beziehen (Fig. 2). Für 
die Filtration kleinster Flüssigkeitsmengen haben 
Uhlenhuth und Weidanz einen besonderen „Mi- 
krofiltrierabfüUapparat*' angegeb^i (Fig. 3). Die 
genaue Beschreibung der Handhabung beider 
Apparate befindet sich in der eben zitierten Arbeit 
von Uhlenhuth, WEroANZ und Wedbmann. — 

Das so gewonnene Immunserum ist am besten 
im Eisschrank, zum mindesten aber vor Wärme 




Fig. 3. 
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und Lieht geschützt aufzubewahren« Ein £eiaer 
Niederschlag, der sich manchmal beiio langefen 
Stehen das Bemms absetzt, kann, wenn er ziJällig 
vor Gebrauch des Senima aufgeschüttelt wurde, 
durch Zentrifugieren oder durch neuerliche Filtratioii 
entfernt werden. Die Wirksamkeit ao koQser?ierter 
Immun aera kann monate- und jahrelang erhalten 
bleiben. 

c) Konservierung Im eingefrorenen Zustand. 
Da, wo ee nicht auf Vollkommene Klarheit der Im- 
munsera ankommt, kann man dieselben auch im ein- 
gefroranen Zustand konservieren. Kur in großen, 
reich ausgestatteten Laboratorien wird ein durch 
Eismaschinen unter 0** abgekühlter Aufbewahrungs- 
raum zur Verfügung stehen. Für kleinere Labo- 
ratorien eignet sich der von Mokoenroth ange- 
gebene von F* und M. Lauten ächläger in BerUn 
ausgeführte Gefrierapparat ,,Frigo'\ der übrigens 
auch zur Not improvisiert werden kann. Zu diesem 
Zweck stellt man in eine große Holzkiste einen 
mehrere Liter fassenden Kochtopf, füllt den Raum] 
um diesen herum fest mit Sägespänen aus und 
stellt dann mitten in den Kochtopf, als Behältnis 
für die kleinen Serumfläschchen» eine verschließbare 
Blechbüchse. In den Topf kommt außerdem noch 
Eis oder Schnee und Viehsalz, so daß eine Kälte^ 
mischung entsteht, die sich, wenn die Kiste nach 
oben mit einer mehrfachen Filzlage bedeckt wird, 
einige Tage hält und dann erneuert werden muß- 

Beim Gefrieren der Sera bilden sich hanfig Trü- 
bungen und Fällungen. 

d) Konservierung im getrockneten Zustand. 
Das Serum kann in möglichst dünner Schicht auf! 
grofien Glasplatten ausgebreitet und zum Trock- 
nen in den Brutschrank gebracht werden. Nach 
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einigen Stunden wird das dem Glas nur ganz locker 
anhaftende trockene Serum mittels eines Spatels 
abgehoben und in einem zugeschmolzenen luftleeren 
Böhrchen aufbewahrt. 

Zweckmäßiger ist es jedoch die Eintrocknung im 
Vakuum vorzunehmen. Die großen Seruminstitute 
benutzen zu diesem Zweck eigens gebaute Serum- 
trockenapparate. In kleineren Instituten reicht man 
aber mit den gewöhnlichen Vakuumapparaten aus. 
Den einfachsten Trockenapparat kann man sich 
nach Taege ^) in folgender Weise herstellen. Eine 
abgeschliffene Glasglocke mit einer großen Öffnung 
am oberen gewölbten Teile wird auf eine polierte 
Eisenplatte aufgesetzt, die durch einen Gasbrenner 
erwärmt werden kann oder auf einem Wasserbade 
aufruht. Die obere Öffnung der Glocke wird durch 
einen dreifach durchbohrten Gummistopfen verschlos- 
sen. Die eine Bohrung ist für die Aufnahme des 
Thermometers bestimmt, durch die zweite geht der 
Stutzen eines Manometers, durch die dritte endlich 
ein gebogenes Glasrohr, das durch einen dickwan- 
digen Schlauch mit einer Wasserstrahlpiunpe ver- 
bunden wird. — 

Das getrocknete Serum ist dann vor dem Ge- 
brauch in physiologischer Kochsalzlösung aufzulösen. 

Da es sich bei Anstellung der biologischen Re- 
aktionen häufig um Verwendung minimaler Serum- 
mengen handelt, deren exakte Abwägung Schwierig- 
keiten machen kann, so ist es nach Leers^) ein- 
facher und bequemer, die zu einer Probe dienenden 
Einzeldosen des Antiserums auf Papier anzutrock- 



1) Münch. med. Wochenschr. 1908, No. 33. 

2) Methoden und Technik der Gewinnung, Prüfung und 
Konservierung des zur forensischen Blutdifferenzierung dienenden 
Antiserums. Berlin 1908, R. Schoetz. 

MttUer, 8«rodiasnottisehe Methoden. 2. Aufl. 2 
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nen. Das Papier muß, um ein Durchsickern der 
Tropfen zu verhindern, von ziemlicher Starke sein; 
zweckmäßig ist schwarzes Naturpapier zu verwenden. 
Mit einer graduierten Pipette wird je 0,1 ccm des 
Serums in einem großen Tropfen auf das in kleine 
Stücke geschnittene Papier gesetzt Nach 2- bis 
4 stündigem Aufenthalt im Brutschrank ist der Trop- 
fen zu einer festen glanzenden, am Papier haftenden 
Kruste eingetrocknet, worauf die einzelnen Serum- 
dosen im Exsikkator vor Licht, Wärme und Feuch- 
tigkeit geschützt aufbewahrt werden. Das so kon- 
servierte Antiserum kann seine Wirksamkeit sehr 
lange unverändert beibehalten. 

Zur Anstellung der Reaktion wird das Stückchen 
Papier, das die Einzeldosis des Serums enthält, 
kurz mit Kochsalzlösung abgespült» um Staub- und 
Faserteilchen zu entfernen, und dann in eine ge- 
messene Menge Kochsalzlösung (bezw. direkt in die 
zu untersuchende Eiweißlösung) eingebracht, wobei 
die Papierseite zunächst der Flüssigkeit aufliegen 
soll. Hat sich das Papierchen vollgesogen, so sinkt 
es von selbst zu Boden oder man kann dasselbe dann 
auch direkt untertauchen; hingegen soll man ver- 
meiden das Papier sofort unter Wasser zu bringen, 
da dann die Luft aus den Maschenräumen des Papiers 
nicht völlig verdrängt vnrd, was die Lösung des 
Serums beeinträchtigt. 

Bei der Auswahl des zur Antrocknung dienenden 
Papiers ist noch darauf zu achten, daß es innerhalb 
der zur Auflösung des Serums notwendigen Zeit nicht 
zu viel Farbe an die Flüssigkeit abgeben darf, 
e) Konservierung im Tierkörper selbst. Unter 
Umständen kann es vorteilhaft sein, von dem immu- 
nisierten Tier nur soviel Serum zu entnehmen, als 
eben unbedingt zur Anstellung der Beaktion be- 
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nötigt wird, und das Tier am Leben zu lassen. 
Man kann dasselbe dann von Zeit zu Zeit neuer- 
dmgs injizieren, oder es aber auch ruhen lassen. 
Wird dann wieder 8erum gebraucht, so gelingt es 
meist, durch eine oder zwei neuerliche Einspritzungen 
den Serumtiter rasch wieder auf die erforderliche 
Höhe zu bringen. Einen Nachteil dieses Verfahrens 
bildet die große Empfindlichkeit immunisierter Tiere, 
welche leicht erkranken oder unter anaphylaktischen 
bezw. marantischen Erscheinungen zugrunde gehen 
können. Man müßte deshalb stets eine größere Zahl 
derselben vorrätig halten, was aber natürlich mit einer 
bedeutenden Erhöhung der Kosten verbunden ist. 



Technik der serodiagnöstischen Methoden. 



I. Präzipitinreaktionen. 

Prinzip: Beim Vermischen hochwertigen Immunserums mit 
s^nem eiweißartigen Antigen in passenden Mengen- 
verhältnissen entstehen spezifische Niederschläge. 

Verwendung: Ziun Nachweis von Eiweißkörpern fraglicher 
Provenienz, Untersch^dung von Menschen- imd Tier- 
blut (nach Uhlenhuth), Nachweis von Fleischverfäl- 
schimgen usw. Zur Serodiagnostik der Syphilis. 

Anwendungen. 

A. üntersoheidims von Menschen- und Tierblut bKw. 

Eiweiß. 

Hierzu sind erforderlich: 
a) Ein hochwertiges, vollkommen spiegelklares 
Immunserum gegen die nachzuweisendeEiweiß- 

2* 
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art. Dasselbe wird am besten durch intiaveuÖBe ck!« 
intmperitoneale Injektion erner größeren Anzahl von 
Kaninchen mit Blut oder noch besser Serum gewonnen« 
wobei die Einspritzungen vier- bis fünfmal in Intet-, 
Valien von 5 — -6 Tagen wiederholt werden. 
Man erhält nun nicht von allen Kaninchen, die mit 
fremdarügeni Blut oder Serum injiziert wurden ^ ein geeignetati 
hocbwirkÄamea Immunsemm. Man muß daher von de 
dritten Injektion an eine wiederholte Prübeblutentnahme' 
(2—3 ccni) aus der Ohrvene vornehmen, um die Brauch- 
barkeit de» Serums zu prüfen. Entspricht dasselbe dann 
den gleich anzugebenden Bedingungen, eo wird das Kaninchen 
getötet und das Serum gewonnen. Dieses mu^ nun folgende 
Eigenschaften haben: 

Es muß absolut klar sein, was man durch WH-i 
tTEtion durch ein sterilisiertes BiäBKEFEUJT-Filter erreichaii 
kann. Ferner darf es, gegen das Lieht gehalten« keim 
milchige Opaleszenz besitzen; da sich diese — vc 
Yerdauungszustand des Tieres abhängige — Opaleszensl 
nicht wie die Trübungen des Serums durch Filtration be*] 
seitigen laßt so ist ein opaleszentes Serum auf jeden Fa 
als unbrauchbar zu betrachten, Tiere, die bei der Probe*! 
entnähme Opaleszenz aufweisen, sind daher erst zu töten« 
wenn dieselbe wieder verschwunden ist, was nach mehr-, 
stündigem Hungernlassen der Fall zu sein pflegt. 

Endlich muß das Serum hoch wirksam sein und] 
prompt reagieren* Um sich hieiTon zu überzeugen, wird) 
Dach der Probeentnahme bzw. nach der definitiven Fertig- 
stellung des Serums eine genaue Titerbestimmung vorgenommen | 
und zwar in der gleichen Weise, wie sie spater bei der] 
Ausführung der eigentlichen Reaktion beschrieben werden] 
wird. Es sollen daher hier nur die Mengen Verhältnisse! 
der reagierenden Substanzen , die für diesen speziellen Zweck! 
einzuhalten sind, angegeben werden: 
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Mit physiologischer (0,8 — 0,9^/QigeT) Kochsalzlösung 
werden von der betreffenden Blut- bzw. Serumart, gegen 
welche sich das Immunserum richtet» Verdünnungen von 
1:1000, 1:10000 und 1:20 000 hergestellt, und zu je 
2 ccm dieser letzteren je 0,1 ccm Autiserum, ohne zu 
schütteln, zugesetzt. In der Lösung 1 : 1000 muß momentan 
oder spätestens nach 1 — 2 Minuten deutliche Trübung auf- 
treten, nach 3 — 5 Minuten muß auch in den stärkeren Ver- 
dünnungen die beginnende Reaktion deutlich erkennbar sein, 
und nach spätestens 30 Minuten (bei Zimmertemperatur) 
muß die Reaktion als vollkommen abgeschlossen betrachtet 
werden können. 

Da man durch die Filtration durch sterilisierte 
BERKEFELDT-Filter, wenn das Filter tadellos funktioniert 
(Sprünge in der Filtermasse!), keimfreies Berum erhält, so 
kann man dasselbe direkt, in sterile Glasröhrchen einge- 
schmolzen, aufbewahren. 

Sicherer ist es jedoch, dasselbe, wie nicht filtriertes 
Serum, durch Zusatz von i/, % Karbolsäure (7io Volum 
5^/oiger Karbolsäurelösung) zu konservieren. 

b) Eine Lösung der zu untersuchenden Sub- 
stanz. Als Lösungsmittel (von Blutflecken usw.) 
ist ausschließlich physiologische Kochsalzlösung zu ver- 
wenden. Der Verdünnungsgrad dos Blutes soll etwa 
1 : 1000 sein, was bei Blutspuren allerdings nicht im- 
mer leicht zu erreichen ist. Als Orientierung für den 
passenden Verdünnungsgrad ist nach Uhlenhuth zu 
benutzen : 

1. Die fast vollkommene Farblosigkeit der Lösung bei 
durchfallendem Licht. 

2. Die Lösung darf bei der Kochprobe unter Zusatz 
von einigen Tropfen Salpetersäure nur eine ganz 
leichte Trübung geben. 

3. Sie muß beim Schütteln, trotz der starken Ver- 
dünnung, noch starke Schaumbildung zeigen. 
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Auch die^ Lösung muß epiegelkiar sein und ist 
eventuell zu filtrieren. 

c) Reagenzgläsfir von etwa 10 cm Länge und 0,9 — 1,0 cm 
Durcbmesser. Dieselben müssen absolut sauber sein, 

d) Ein ReagenzglnsgestelL Zweckmäßig bt das von 
IjHLBHHtrTH angegebene Grestell für 12 K5hrcfaen, 
welche mit ihrem oberen, stark nach außen gebogenen 
Hand in den Lochern des Gegtolls bangen bleiben. 
Da die kleinen Röbrchen offc ungleichen DurchmeBser 
besitzen, i§t es ratsam, sich vorher möglichst gleich- 
starke Röbrchen auszusuchen. Um Verwechslungen 
zu vermeiden, sind die einzelneu Löcher auf dem Ge- 
stell mit Nummern versehen (Abb. 4), 

e) Physiologische Kochgalzloiung. 



Fig, i. 

f) Meßpipetten ^Inhalt 0,1 ccm) in ^/^^^ ccm geteilt 
(Teilung bis zur Spitze peichendl) und solche mit 1,0 



und 10,0 ccm Inhalt, in 7|q 



ccm 



g) Getrocknete Blutproben verschiedener Tierspezies zuf 
Anlegung der Kontrollen, — (Eia wird genau, wie von 




I 



< 
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der zu uiHersuidieiideii Substanz, eine Liösmig vod etwa 
1:1000 hei^fefiteUt) 

Ausführung. 

In eine Beihe von Reagenzröhrohen kommen folgende 
FJidBsigkeiten: 

1. (Eägentlidie Haiiptreaktion) : 2 ccm der fraglichen BlutiOsung 

4- 0,1 ccm Immunsenun. 

2. (Eontrolle): 2 ccm Eociuudzlösung + 0,1 ccm Immunserum. 

3. (Kontrolle): 2 ccm Blutlösung jener Art, die man in der zu 

untersudienden Blutprobe nachweisen will + 0,1 ccm 
Immunserum. 

4. (Kontrolle): 2 ccm der fraglichen BluÜOsung für sich allein. 

5. (Kontrolle): 2 com Blutldsung anderer Tierspezies -|- 0,1 ccm 

Immunserum. 

Wenn die Hauptreaktion und Kontrolle 3 positiv 
misfällt, alle anderen Proben dagegen negativ, so ist die 
Anwesenheit der betreffenden Blut- bzw. Eiweißart in der 
fraglichen Probe erwiesen. Ist das Ergebnis negativ, so muß 
mit Hilfe anderer Antisera in vollkommen analoger Weise 
ermittelt werden, welche Tierspezies die Blutprobe angehört. 

Auch hier muß, bei positivem Ausfall der Probe, 
spätestens 1 — 2 Minuten nach Zusatz des Antiserums der 
Beginn der Reaktion als hauchartige Trübung am Boden des 
Böhrchenfl abhlibar «ein, innerhalb der ersten 5 Minuten muß 
sich dieselbe (bei Zimmerten^ratur) in eine dicke wolkige Trü- 
bung verwandelt haben und in den nächsten 10 Minuten be- 
reits einen deutlichen Bodensatz gebildet haben. 

Später als nach 20 Minuten auftretende l^ubungen 
flind nidit mehr zu. berücksichtigen. Ferner ist noch zu 
bemerken, daß die ißöhrchen nicht geschüttelt werden dürfen. 

Stehen nur sehr geringe Substanzm^igen zur Yer- 
Ifigiing, eo kann ,man die Eeaktion nach Hauseb auch in 
:bui8teii, saaber gereinigten Kapillaren vornehmen. Man 
attrahiert ein Tröpfchen der zu prüfenden Blutlösung und 
junterschidatet mit einer winzigen Menge des spezifischen 
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Serums, soviel eben in dem Böhrchen durch Kapillarität 
noch aufzusteigen vermag. An der Berührungsstelle der 
beiden Flüssigkeiten bildet sich dann ein deutlicher grau- 
weißer Ring. 

Wird die Reaktion in der eben beschriebenen 
Weise ausgeführt, so entstehen keine heterologen 
Trübungen; dieselbe ist also streng spezifisch, wie 
Nutall auf Grund von Erfahrungen bei 16000 Blut- 
reaktionen bestätigen konnte. Nur bei sehr nahe verwandten 
Tierspezies — Pferd und Esel, Schaf und Ziege, Hund 
und Fuchs — kann die Unterscheidung zweifelhaft sein, 
während Rinderblut von Schafblut wohl zu differenzieren ist 

Auch bei hochgradig gefaulten oder jahrelang einge- 
trocknetem Blute kann die Reaktion noch gelingen. 

Da dieselbe eine Eiweifireaktion ist, so wird sie 
nicht nur von Blut, sondern auch von anderen eiweifi- 
haltigen Substanzen, von Sperma, Eiter, eitrigem Sputum 
und Urin usw. gegeben, was in der gerichtsärztlichen Praxis 
wohl zu berücksichtigen ist. 

Hierauf beruht auch die Anwendbarkeit der Präsi* 
pitinreaktion zum Nachweis von Fleischverfäl- 
schungen. 

B. Nachweis von FleischvertUsöhnngreii. 

Technik nach ühlbnhuth, Weidanz und Wedemann ^). 
Hierzu sind erforderlich: 
a) Wirksames Antiserum gegen jene Eiweißart, welche 
in der betreffenden Fleischprobe nachgewiesen werden 
soll. Meist wird es sich dabei um den Nachweis von 
Pferdeeiweiß handeln. 

Das Serum wird dementsprechend von Kaninchen 
gewonnen, die mit defibriniertem Pferdeblut oder besser 



1) Arbeiten aus dem Kaiserl. Ges.-Amt 1908, Bi. XXVIII. 
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noch mit Pferde ser um immunisiert wurden. Die Tiere 
werden am besten intravenös injiziert und zwar jeden 
fünften Tag mit Mengen von 2 — 3 ccm. Etwa 5 bis 
6 Tage nach der dritten Einspritzung wird aus der 
Obervene etwas Blut entnommen und das sich ab- 
scheidende Serum auf seine Wirksamkeit geprüft. Diese 
vorlaufige Prüfung geschieht in der Weise, daß man 
1 ccm einer im Verhältnis 1 : 1000 hergestellten Lösung 
von Pferdeserum in 0,85 7o^g®^ Kochsalzlösung mit 
0,1 ccm des vollkommen klaren und nicht opales- 
zierenden Antiserums ohne Schütteln zusanunenbringt. 
Tritt sofort oder spätestens nach 1 — 2 Minuten eine 
am Boden des Böhrchens beginnende Trübung auf, 
so entspricht das Antiserum den Anforderungen, und 
das Tier kann zum Zweck der Blutgewinnung getötet 
werden. 

Von einer größeren Anzahl derartig immunisierter 
Tiere wird jedoch nur ein kleiner Teil schon nach der 
dritten Einspritzung ein brauchbares Serum liefern. 
Diejenigen Kaninchen, die zwar deutlich Präzipitine, 
aber in unzureichender Menge gebildet haben, werden 
am besten intraperitoneal oder subkutan weiter injiziert; 
diejenigen dagegen, welche nach der dritten Einspritzung 
noch keine Präzipitine aufweisen, können intravenös 
weiter behandelt werden und liefern bisweilen erst nach 
Einverleibung von im ganzen 60 — 120 ccm Serum ein 
wirksames Immunserum. 

Das Immunserum muß folgende Bedingungen erfüllen : 

1. muß es absolut klar und steril sein, was durch 
Filtration durch ein BEBKEFELDTsches Filter er- 
reicht wird; 

2. darf es nicht opaleszieren. Um Opaleszenz zu 
vermeiden, soll man die Tiere einige Zeit vor der 
Blutentnahme hungern lassen; 

3. muß es hochwirksam sein. 
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Die Prüfung dei filbierbeii 6eriiiü& auf seine Wirk- 
samkeit geschiebt genau wie bei Ä, B, 21, beschrieben. 
Sein Titer muß 1:20 000 sein, <1, b, es muß in einer 
Lösung von Pf erdeblutsenim, die im Verhältnis 1; 20 000 
hergestellt ist, binuen 5 Minuten beginnende Trübung 
eraEeugen, Derartiges Antipferdederum ist bi& auf 
weiteres vom Kaiserlicheu Gesundheitsamt in Berlin 
erhaltlich, 
b) Ein Extrakt aus der zu untersuchenden Fleisch- 
probe. Zur Herstellun g des Extrakts werden aus der 
Tiefe des verdächtigen Fleischatückes von einer 
frisch hergestellten Schnittfläche etwa 30 g 
Muskelfleiach, möglichst ohne Fettgewebe mit Hilfe 
einea aufgeglühten oder ausgekochten Meaears ent- 
nommen. Die Entnahme und Zerklebening des Ma- 
terials ist auf einer absolut sauberen, ausgekochten, 
mit ungebrauchtem Schreibpapier bedeckten Unterlage, 
eventuell mit einem ausgekochten Wiegemesaer, vorzu- 
nehmen. Die zerkleinerte Fleischmasse wird in ein 
sterilisierbes, ca. 100 ccm fassendes Ebl^soisyer- 
Kölbchen gebracht, mit Hilfe eines sterili eierten Glas- 
stftbee gleichmäßig verteilt und mit 50 ccm steriler 
0,85%iger Kochsalzlösung (nicht Brunnenwasser 
oder destilliertes Wasser !) übergössen. Gesalzenes 
Fleisch kann man mvor in einem gmßeren eterilen 
Eblknmeyeb- Kolben entsalzen, indem man es mit 
aterilem destillierten Wasser übergießt und letzteres 
ohne Schüttein während 10 Minuten mehnnalt erneuert. 

Das Gemisch von Fleisch und Kocbsaklösung bleibt 
3 Stunden bei Zimmertemperatur oder über Kacht im 
Eisschrank stehen. Zur Beschleunigung der Losung, 
besonders bei fettem Fkisch, ist Zusatz einiger Tropfen 
Chloroform zu empfehlen. Um sich davon 7ai über- 
zeugen, daß^jnj^dem Extrakt bereits eine genügende 
Menge von Eiwelßkörpern ^thalten ii^t, werden etwa 
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2 eem desselben in ein Reagenzglas gegossen und 
stark geschüttelt Entwickelt sich dabei ein feinblasiger 
Sobaum, der längere Zeit bestehen Ueibt, so ist der 
Auszug verwendbar. 

Zunächst muß derselbe aber yollkommen klar filta*ierfc 
werden, was bei magerem und frischem Fleisch bereits 
aach einmaliger Filtration durch ein gehärtetes, mit 
Kochsalzlösung angefeuchtetes Papierfilter (Sohleioher 
und SoHÜLL, Nr. 575, 608 oder 605) gelingt. Bei 
Extrakten aus fettem oder gepökeltem Fleisch filtriert 
man besser durch ausgeglühte Kieselgur. 

Man vier&hrt dabei folgendermaßen. Die ausgegWite 
Kieselgur wird mit steriler 0,85 %iger Kochsalzlopung 
SU einem dünnen Brei verrührt Dieser wird in ca. 2 mm 
dicker Sdiicbt ^eichmäßig auf die Filterplatte «ines 
BcoHNEBschen Trichters (eine Art Nutsche) veiteilt, 
welche vorher sorgföltig mit Filtrierpapier bedeckt wvrde, 
um ein Hinduichfließen der Filteimasse zu verhindern. 
Die vforiige Anordnung des A{^parates ist ganz so wie 
auf S. 13 beschrieben. Mit Hilfe der Säugpumpe kann 
man dann sehr rasch ein klares FUtrat erhalten. An 
Stelle dieses Kteselgwhreies kann man übrigens auch 
^ freilich viel teueren BsREEFELDTschen Kieselgur- 
fflter benutzen, die natürlich vor jedesmaligem (Gebrauch 
sn sterilisievea sind. 

Hai man ein klares Filtrat eitialtett, so muß das- 
sdbe eventuell weiter verdünnt werden, wenn es mehr 
als 1 Teil Fleischeiweiß in 300 Teilm Kodisalzlösung 
eadialt. Cm dies zu ermitteln, wird 1 ccm des Filtratos 
in einem kleinen Ref^nzröfanohen gekodit und mit 
eineat Tropfen der offizineUen Salpetersaure (e^z. 
Oew. 1,153) versetzt. Tritt eine starke Trübuag^auf, 
die sich sofort als flockiger Niederschlag zu Boden 
senkt, so ist dies ein Zeichen, daß die Lösung noch 
au stark ist und das Filtrat noch weiter verdünnt 
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werden niufi. Erst wenn mau jenen Punkt eneicbt 
hat, wo auf Zusatz der Salpetersaure eine gleichmäßig 
opaleszierende Trübung entsteht, die sich nach etwa 
5 Minuten als eben erkennbarer Niederschlag zu Boden 
senkt, besitzt die Lösung die gewünschte Konzentration. 
Vor Ansetzen des Versuches ist dieselbe mit Lackmus- 
papier noch auf ihre Reaktion zu prüfen, die neutral 
oder nur schwach sauer oder alkalisch sein 
muß. Um beim eventuell notwendig gewor- 
denen Neutralisieren einen Überschuß von Alkali 
mit Sicherheit auszuschließen, kann man an 
Stelle löslicher Alkalien zweckmäßig Magnesinm- 
oxyd verwenden. — 

c) Zur Eontrolle dienen wie oben hergestellte Ex- 
trakte von Schweine- und Rindfleisch. 

d) Vollkommen klares, normales Eaninchen- 
serum. 

e) Physiologische Kochsalzlösung. 

f) Meßpipetten zu 1 ccm, in Y^q ccm geteilt; 
steril. 

g) Eventuell Kapillarpipetten (Abb. 5), die man 
sich durch Ausziehen eines Olasrohres von 
5 mm Durchmesser über einer Oeblaselampe 
herstellen kann. Man kalibriert dieselben, in- 
dem man aus einer dünnen genau geeichten 

Fig. 5. Pipette 0,1 ccm Kochsalzlösung in ein TThrschäl- 

chen bringt, die Flüssigkeit dann mit der E^apillar- 
pipette aufsaugt, dann langsam wieder abtropfen laßt 
und die Tropfen zahlt. Die Anzahl der Tropfen ent- 
spricht dann etwa 0,1 ccm. 
h) Reagenzglaser von etwa 10 cm Länge und 0,9 bis 

1,0 cm Durchmesser, 
i) Ein Reagenzglasgestell. 

Hat man das Antiserum in kleinen Röhrchen einge- 
schmolzen aufbewahrt, so darf zu einer Untersuchung stets 
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nur der Inhalt eines Böhrchens verwendet werden, wenn 
man nicht sicher ist, dafi das Serum eines anderen Böhrchens 
von demselben Kaninchen stammt. Denn beim Vermischen 
der Antisera verschiedener Tiere können Fällungen auftreten, 
die zu Irrtümern Veranlassung geben können. 

Hat sich in dem längere Zeit aufbewahrten Antiserum 
ein Niederschlag abgesetzt, so darf derselbe nicht aufge- 
wirbelt werden, sondern das klare darüberstehende Serum 
ist mit der Kapillarpipette vorsichtig abzusaugen. 

Zum Einfüllen der verschiedenen Lösungen sind jedes- 
mal frische, sterilisierte Pipetten zu verwenden. Das Kaninchen - 
serum wird vorsichtig derart mit Hilfe der Kapillarpipette 
zugesetzt, daß es an der Wand des Böhrchens herabfließt 
und sich auf seinem Boden ansammelt. Die Böhrchen 
bleiben bei Zimmertemperatur stehen und sollen nicht ge- 
schüttelt werden. 

Ausführung. 

Es werden folgende Proben aufgestellt: 

Rohrchen 1 : 1 com fragliches Extrakt -|- 0,1 ccm Andpferdeserum 
„ 2: 1 „ „ )» + ^»1- f> nomudeB Kanin- 

chenserum 



3: 


1 


„ Pferdefl.-Extr. 


-0,1 


,. Antipferdeserum 


4: 


1 


„ Schweinefl.-Extr. - 


-0,1 


>f >' 


5: 


1 


„ Rindfl.-Extr. 


-0,1 


yi *f 


6: 


1 


„ sterileKochsalzlöB. - 


hai 


»1 » 



Tritt in Böhrchen 1 und 3 nach etwa 5 Minuten 
eine hauchartige, meist am Boden des Böhrchens beginnende 
Trübung auf, die sich innerhalb weiterer 5 Minuten in eine 
wolkige umwandelt und nach spätestens 30 Minuten unten 
als Bodensatz absetzt, während die übrigen Proben klar 
bleiben, so handelt es sich um Pferdefleisch bzw. anderes 
Einhuferfleisch (vgl. S. 24). Später entstehende Trübungen 
nnd nicht als positive Beaktion aufzufassen. Zur besseren 
Feststellung der zuerst eintretenden Trübung können die 
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Röhrchen bei auffallendem Tagee- oder bei künadicham 
Licht betrachtet werden, indem hinter das BeigMizglas 
schwarzes Papier oder dergleichen geechobon wild. 



C. Laesdiagnoae nach Fornet und SoheresoliewBky ^). 

Prinzip: Senim Ton Tabikern und Paraljtikem gibt mit 
dem Serum von Luetikern positire Pr&zipitinreaktion. 
Hierzu sind erforderlich: 

a) Vollkommen klares Serum eines Tabikers oder Para- 
lytikers. (Blutentnahme am besten frühmorgens.) Even- 
tuell durch Papier No. 602 von Sghleigheb und 
SoHÜLL zu filtrieren; 

b) klares Serum des fraglichen Luetikers; Wie a ge- 
wonnen und behandelt. Konserviert können die Sera 
werden durch Zusatz von Formalin 1:10000 oder 
durch Einschmelzen in dünne (sterile) Glasröhrchen; 

c) zur Kontrolle Serum eines sicher luetischen und eines 
sicher nicht luetischen Individuums: 

d) Böhrchen von 8 cm Höhe und 0,5 cm Weite. Die- 
selben stehen zweckmäßig in einem schwarzen Holz- 
gestell, an dessen Bückseite ein schwarzer Tuchstreifen 
verschiebbar ist; 

e) Pipetten zu 1,0 ccm, in ^^^0 geteilt. 

Ausführung. 

Man stellt sich von a und b Verdünnungen 1:5 und 
1:10 her, ebenso von den unter c aufgeführten KontroU- 
seren. Hierauf werden je 0,15 — 3 ccm des Serums a 
(bzw. der daraus hergestellten Verdünnung) mit Serum b 
(bzw. der daraus hergestellten Verdünnung) über- vesp. 



1) Deutsche med. Wochenschr. 1907, No. 41. Münchner 
med. Wodienschr. 1907, No. 30. 
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onteFschichtet, indem man mit Hilfe der Ftpett« xuerst die 
gpezi:ßBch schwerere (d, i. weniger stark verdüante) Flüssig- 
keit in die ReÄgenzrohrclien einbringt und dann> unter 
SchragsteÜTing der Letzteren, die epezifiscb leichtere Flüssig- 
keit einflieiäen tä£t. 

Man hat demnach folgenüe Kombbationen: 

ft + b ft(5f.) + b aaOf) + b 

a + b (5 f.) a (5 f.) -f b (5 f -) a (löf .) + b (5 1) 



L + b (101 



a(5i) + b(10g 



i (lOf.) + b (lOf.) 



Ebenao werden die Kontrollen c mit den Verdünnungen 
von fl unter* bzw, überachicbtet Proben, bei denen die 
Schichtung nicht vollkommen gelang^ sind zu verwerfen. 

Nach höchstens zweistündigem Aufenthalt bei Zimmer- 
temperatur zeigt sich bei positivem Ausfall ein feiner Ring 
an der Grenze der FlüssigkeiteHj der besonders deutlich 
wird, wenn man das direkt einfallende Tageslicht noch durch 
ein schräg hinter die Gläschen gehaltenes schwarzes Papier 
abblendet. Die Kontrollen mit dem nicht luetischen Berum 
müssen negativ, die mit dem sicher luetischen Berum positiv 
ausfallen, wenn die Reaktion beweisend sein soll. 



IK Ausflockungsreaktionen* 

Prinzip. Das Blutserum gibt bei gewissen Infektionskrank- 
heiten, besondere bei Lues, mit kolloidalen Losungen von 
Lezithin, von Natrium glycocholicum usw. flockige Fal* 
lungen, 

Anwendungen. 
A. Luesdia^nose nach Porges tmd Meier ^). 

Hierzu sind erforderlich: 

1. Serum des Patienten, im VerhäUnis 1:5 mit physio- 
logischer Kochsalzlösung verdünnt (1 — 2 ccm). Ferner 

1) Berl. klin. Wochenschr. 1908, No. 15. 
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ebensolche Verdünnungen von sicher normalem und von 
sicher luetischem Serum, die zur Kontrolle dienen sollen. 

2. Lezithin (Kahlbaum), das mit der lOO&chen Menge 
von physiologischer Kochsalzlösung zu einer l^/^igen 
Stammsuspension verrieben und bis zur Homogenit&t 
zerschüttelt wird. Zur Konservierung ist 0,5% Kar* 
bolsaure zuzusetzen. Diese Suspension ist noch nach 
Wochen wirksam. 

3. Enge Böhrchen von 5 — 7 mm Durchmesser. 

4. Pipetten zu 1 ccm, in Y^q com geteilt 

Ausführung. 

1 ccm der Serumverdünnung wird mit 0,2 ocm dar 
Lezithinsuspension gemischt und für einige Stunden in den 
Brutschrank gebracht Das Resultat der Reaktion ist eine 
in der ganzen Flüssigkeitssäule diffus auftretende, anfangs 
sehr feine, dann immer grober werdende Flockenbildunf^ 
die bei stark wirkenden Serie zva Bildung eines Nieder- 
schlages führt, während sich die obenstehende Flüssigkeit 
mehr oder minder klärt Der Eintritt der Reaktion kann 
sofort erfolgen, ist aber in der Regel erst nach V« ^i^ ^^ 
Stunden erkennbar. Auf Zuhilfenahme der Lupe hei. Be- 
trachtung des Niederschlags ist im allgemeinen zu verzichten. 

Die mit normalem Serum angestellte KontroUprobe mufi 
natürlich vollkommen klar bleiben. — Die Methode scheint 
meist dasselbe Resultat zu liefern, wie das Verfahren der 
Komplementablenkung. 

B. Lnesdiagnose nach Elias, Neubauer, Porges 
und Salomon^). 

Hierzu sind erforderlich: 
a) Inaktiviertes Serum des betreffenden Patienten, 
und zwar ca. 0,5 ccm. Dasselbe mufi vollkommen 

1) Wiener klin. Wochenschr. 1908, No. 23. 
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klar sein. Zur Kontrolle normales und sicher luetisches 
Serum. 

b) Frisch bereitete l%ige Lösung von Natrium glyco- 
cholicum (Merck). 

c) Kleine Reagenzröhrchen von 6 — 7 mm Durchmesser. 

d) Pipetten zu 1 ccm Inhalt» in ^/^q ccm geteilt. 

Ausführung. 
Je 0,2 ccm Serum und Lösung von Natriumglyko- 
cholat werden gemischt und, vor gröberen Erschütterungen 
geschützt, 16 — 20 Stunden bei Zimmertemperatur stehen 
gelassen. Nach dieser Zeit haben sich bei positiver Reak- 
tion Flocken gebildet, die sich meist an der Oberfläche der 
Flüssigkeit zusammenballen. Trübungen oder Spuren von 
Flockungen sind als negativ anzusehen. Unzulässig sind 
folgende Modifikationen: 

1. Schichtung der beiden reagierenden Substanzen; in die- 
sem Falle zeigt sich immer eine ringförmige Trübung. 

2. Anwendung von Bruttemperatur (Bakterien Wachstum!). 

3. Benutzung nicht frisch bereiteter Lösung. 

4. Zusatz von Karbol zur Lösung des gallensauren Salzes. 

5. Verwendung von inhomogen trüben und sehr stark 
hämoglobinhaltigen Seris. 

6. Benutzung besonderer Hilfsmittel zur Beurteilung der 
Reaktion, wie Lupe oder seitliche Beleuchtung. Die 
Reaktion ist nur bei deutlichen makroskopisch sicht- 
baren Flocken als positiv zu betrachten. — Die Me- 
thode scheint meist dasselbe Resultat zu geben, wie 
das Verfahren der Komplementablenkung. 

C. Luesdiagnose nach Klausner^). 

Hierzu sind erforderlich: 
a) Blutserum des betreffenden Patienten, und zwar ca. 1 ccm. 



1) Wiener klin. Wochenschr. 1908, No. 7. 
M filier, Sexodiagnoitiiche Methoden. 2. Aafl. 
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b) Kleine Beagenzrohrchen von 1,5 — 7 mm Durohmesser. 

c) Pipetten zu 1,0 ccm, in ^/^^ ccm geteilt 

d) Destilliertes Wasser. 

Ausführung. 
Je 0,2 ccm des Serums, sowie auch der 5- und 10- 
fachen Serumverdünnung werden mit 0,7 ccm destillierten 
Wassers versetzt, gut durchgemischt und bei Zimmertempe- 
ratur 2 bis höchstens 15 Stunden stehen gelassen. Nach 
dieser Zeit findet sich, wenn das Serum von Luetikem stammt, 
am Boden der Röhrchen eine 2 — 4 mm hohe Globulin- 
fällung, die manchmal noch zum Teil in Form deutlich 
sichtbarer Flocken in der Flüssigkeit schwimmt Die Re- 
aktion scheint nicht spezifisch zu sein! 

IIL Agglutinationsreaktionen. 

Prinzip: Wird eine homogene, d. i. gleichmäfiig trübe Bak- 
terienaufschwemmung mit homologem Iramunserum ver- 
setzt, so treten nach einiger Zeit Fällungen in dem Ge- 
misch auf, weldie aus aneinander haftenden Bakterien 
bestehen und sich langsam unter Klärung der überstehen- 
den Flüssigkeit zu Boden senken. Bewegliche Arten stellen 
dabei ihre Bewegungen ein. 

Anwendungen. 
A. AgnegBienmg einer fraglichen, ans Dejekten, Wasser 
usw. isolierten Bakterienart (Grubeb-Dubhams Reaktion). 
{Bei Typhus, Paratyphus, Cholera, Dysenterie, Pest, Meningo- 
kokken usw. 

1. Im Reagenzglas angestellt. 
Hierzu sind erforderlich (Verftihren nachPfcöBCHER^)): 
a) Eine homogene Aufschwemmung der betref- 
fenden zu i^OBzierenden Bakterienart; daau eignet sich in 

1) Pbösoheb, Zentralhl. f. Bakt 1902, Bd. XXXI. 
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Vielen Fällen eine 12 — 24 standige Bouillonkultur. Häut- 
ohen- oder bodenaataibildende Arten dagegen werden besser 
auf schrägem Agar bei 37 ^ C gezüchtet und der Bakterien- 
rasen dann, nach 12 — 24 Stunden^ mit Hilfe einer Platinöse 
in wenig Bouillon. (2 — 5 ocm) möglichst gleichmäßig ver« 
teilt. (Verreiben an der W&nd des Reagenzröhrohens, Ab- 
sitzenlassen der gröberen Partikel!) 

Die Aufschwemmung soll so dicht sein wie eine üppig 
gewachsene Bouillonkultur. Der Sicherheit halber ist es 
zweckmäßig, die Bakterien vor Anstellung der Reaktion, 
durch Zusatz von 0,5 % Karbol (7io Volum 5%iger 
Karbollösung) abzutöten. 

b) Hochwertiges Immunserum. Meist leicht zu. 
gewinnen durch eine mehrmalige Injektion von Kaninchen 
mit abgetöteten (auf 60^ C durch eine Stunde lang er- 
wärmten) Bakterienkulturen. Applikation intravenös oder 
intraperitoneaL Zwischenraum zwischen zwei Injektionen; 
etwa 7 Tage. Blutentnahme 7 — 10 Tage nach der letzten 
Einspritzung. 

Das Serum kann mit Zusatz von 0,5 ^/q Karbolsäure 
im Dunkeln an kühlem Ort aufbewahrt werden; besser noch 
wird es im Vakuum getrocknet und zu 0,2 g in braune 
Böhrchen verteilt, die abgeschmolzen werden. 

c) Kleine Reagenzröhrchen , etwa 10 om lang, 0,9 cm 
innere Lichtung. 

d) Meßpipetten, und zwar Hundertelgeteilte (Gesamtinhalt 
1 ccm) für Herstellung der Serumverdünnung, Zehntelr 
geteilte (Giesamtinhalt 1 und 10 ccm) für Zusatz von 
Kochsalzlösung und Bakterienaufschwemmung. Die Ein- 
teilung muß bis zur Pipetten spitze reichen! 

e) Physiologische Kochsalzlösung. 

f) Eventuell: kleine gläserne Blockschälchen, wie sie 
zum Färben mikroskopischer Präparate benutzt werden. 

g) Eventuell: Mikroskop mit Trockens5rstem von etwa 
öOfacher Vergrößerung. 
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Ausführung. 
Von dem Immunserum werden mit physiologischer Koch- 
salzlösung folgende Verdünnungen hergestellt: 

1 : 50 (i. e. 0,1 ccm Serum -f- 4,9 ccm KochsalzlOsimg) 
1 : 100 (i. e. 4 ,, d. Yerd. 1 : 50 + 4 cmm KochfialzlOsnng) 
1:500(1. e. 2 „ „ „ 1:100 + 8 „ „ ) 

1 : 1000 (i. e. 1,0 „ „ ., 1 : 100 -f 9 „ ., ) 

1:2000 (i. e. 0,5 „ „ „ 1:100 + 9,5 „ „ ) 

Von diesen kommt je 0,5 ccm in eines der erwähnten 
Reagenzröhrchen und dazu stets die gleiche Menge der 
homogenen Bakterienaufschwemmung, je nach deren Dichte 
0,2 — 0,5 ccm, worauf der Inhalt samtlicher Röhrchen durch 
Zusatz von Kochsalzlösung auf 1,0 ccm ergänzt wird. Die 
Serumverdünnungen sind hierdurch natürlich verdoppelt 
worden. 

Man kann übrigens auch direkt je eine Ose des Bak- 
terienrasens in die verschiedenen Serumverdünuungen über- 
tragen und daselbst möglichst fein verteilen. 

Als Kontrollen dienen 

a) die betreffende Bakterien menge -|- Kochsalzlösung (Gre- 
samtvolum wie oben, 1 ccm); 

b) die stärkste der verwendeten Serumverdünnungen -|- 24- 
stündige Kulturaufschwemmung jener Bakterienart» mit 
welcher der fragliche Stamm identifiziert werden soll 
und welche dem benutzten Immunserum homolog ist. 
Sämtliche Proben kommen auf 1 — 3 Stunden in den 

Brutschrank auf 37 ^ und werden dann mit freiem Auge 
oder bei schwacher Lupen Vergrößerung betrachtet Kon- 
trolle a muß homogen geblieben sein, b, sowie die eigent- 
lichen Versuchsproben müssen deutliche Häufchenbildung 
aufweisen, dann kann die Reaktion als positiv gelten. 

Nach Pröscher kann man die verschiedenen, mit 
Serum und Kultur beschickten Reagenzröhrchen auch in 
kleine Blockschälchen ausgießen, die, übereinander gestellt, 
in den Brutschrank kommen und nach Ablauf der Zeit, 
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mit dem schwachen Trockeusystem bei etwa 50facher Ver- 
gröfierung und gesenktem Kondensor betrachtet werden. 

2. Im hängenden Tropfen angestellt 

Will man, um nicht Zeit zu verlieren, eine verdachtige, 
auf einer Platte gewachsene Kolonie direkt auf Agglutina- 
tion prüfen, so muß man, wegen Mangel größerer Bakterien- 
mengen, im hängenden Tropfen untersuchen. 

Hierzu sind erforderlich: 

a) Hohlgeschliffene Objektträger; 

b) Deckgläser; 

c) Vaseline, um den Band der Höhlung jder Objekt- 
träger zu bestreichen und den Luftabschluß der feuchten 
Kammer zu sichern (eventuell Pinsel'zum^Ausstreichen 
der Vaseline); 

d) hochwertiges Immunserum siehe unter 1. b); 

e) physiologische Kochs^alzlösung; 

f) Pipetten wie unter 1. d) beschrieben; 

g) eine Platinöse undjeine Platinna^del; 
h) Mikroskop mit homogener^Immersion. 

Ausführung. 

Man stellt sich von dem Immunserum, wie bei der 
Agglutinationsprobe im Reagenzglas, Verdünnungen her. 

Etwa: 1: 100 (d. i. 0,1 Serum -f 9,9 Kochsalzlösung) 

1 : 500 (d. i. 2 ccm Verd. 1 : 100 + 8- Kochsalzlösung) 
1:1000 (d. i. 1 „ „ 1:100 + 9 „ ) 

Ist das Bakterienmaterial der zu prüfenden Kolonie 
sehr knapp, so muß man sich mit der einen Verdünnung 
1:100 begnügen. 

Von diesen Verdünnungen kommt mit Hilfe der Platin- 
öee ein möglichst kleines Tröpfchen auf je ein gut ge- 
reinigtes Deckglas; mit der Platinnadel wird von der fr^- 
lichen Kolonie Material entnommen und sorgfältig in dem 
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Tröpfchen zu homogener Emulsion verrieben, so dafi eben mit 
freiem Auge eine Trübung sichtbar wird. (Vorsieht wegen 
wegspritzender Tröpfchen!) Dann wird der mit Vaseline 
beschickte hohle Objektträger umgekehrt, d. l mit der 
Höhlung nach unten sehend, auf das Deckglas aufgedrückt, 
so daß der Tropfen genau in die Mitte zu U^en kommt 
und das Ganze umgedreht Das Deckglas liegt dann oben, 
der Tropfen hangt in die Höhlung hinein. Sollte der letz- 
tere mit der unteren Wand der feuchten Kammer in Be- 
rührung getreten sein, so war der Tropfen zu grofi und das 
Präparat ist unbrauchbar. 

Bei sehr hochwirksamem Serum kann sofort nach der 
Mischung mit den Bakterien, spätestens aber nach 20 Minuten 
dauerndem Aufenthalt im Brutschrank Agglutination, d. i. 
Immobilisierung beweglicher Arten und Häufchenbildung 
beobachtet werden; Häufchen, die nur am Rande des Tropfens 
liegen, während im Innern nur isolierte Bakterien zu sehen 
sind, haben keine Beweiskraft 

B. Prüfung des Serums eines Patienten auf Aggluti- 
nation (WmALsche Reaktion). 
1. Im Reagenzglas angestellt, 
a) Verfahren nach Pböbgheb): 

Hierzu ist erforderlich: 

a) Serum des betreffenden Patienten, und z?nir 
wenigstens 0^1 ccm; 

b) eine homogene Aufschwemmung der Bak- 
terienart, welche als Krankheitserreger nachgewiesen werden 
soll (Typhusbazillen, Paratyphusbazillen, Djsenteriebazillen, 
Choleravibrio usw.). Für eine größere Anzahl von Unter- 
suchungen kann man sich eine d^iulige Aufschwemmung 
im großen herstellen, etwa durch Beimpfung eines Liters 
Nährbouillon, und Abtötung der Bakterien nach 24 bis 
48 stündigem Wachstum durch Zusatz von 0,5 % Karbol- 
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säure; auch Masaenagarkulturen iii flachen Flaschen ange- 
legt und nach 24 Stunden in physiologischer, karbolisierter 
Kochsalzlösung aufgeschwemmt und durch Schütteln mög- 
lichst gleichmäßig verteilt, geben gute Emulsionen, die, im 
Kühlen aufbewahrt, monatelang zu verwenden sind. Da 
sich beim längeren Stehen die abgetöteten Bakterien all- 
mählich sedimentieren, so ist die Emulsion vor jedem Ge- 
brauch tüchtig durchzuschütteln. Stabiler sind übrigens die 
Emulsionen, wenn dieselben mit Kochsalzlösung bereitet 
werden, der außer Karbolsäure noch etwa 10% Milchzucker 
zugesetzt wurde. Spontan agglutinierende Emulsionen sind 
unbrauchbar. 

Für die Diagnose des Typhus und Paratyphus 
kann man sich übrigens auch mit Vorteil des (bei E. Merck 
in Darmstadt erhältlichen) Typhus- bzw. Paratyphus- 
diagnostikums von Ficker bedienen, welches die wirk- 
samen Bestandteile der Bakterienleiber enthält und monate- 
lang gebrauchsfähig bleibt. Beim Aufschütteln des sich all- 
mählich absetzenden Niederschlags muß sich eine vollkommen 
homogene Emulsion ergeben. 

Über Herstellung kleiner Emulsionsmengen vgl. A. 1. a). 

c) Kleine Reagenzröhrchen, wie unter A. 1. c); 

d) Meßpipetten wie unter A. 1. d); 

e) physiologische Kochsalzlösung; 

f) eventuell kleine gläserne Blockschälchen; 

g) eventuell Mikroskop mit Trockensystem von etwa 
50 f acher . Vergrößerung. 

Ausführung. 

Man stellt sich zunächst eine Verdünnung des Patienten- 
serums im Verhältnis von 1:10 her, indem man dasselbe 
mit Hilfe einer Pipette aufsaugt, abmißt und in ein kleines 
Beagenzgläschen ausbläst, worauf die neunfache Menge 
Kochsalzlösung hinzugefügt wird. 
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lu eine Reihe kleiner in einem passenden G^tell 
stehender Reagenzgläser werden nun je 0,5 ccm Kochsalz- 
lösung eingefüllt, nur das erste Böhrchen der Reihe bleibt 
frei. Hierauf kommen dann in Röhrchen No. 1 und 2 je 
0,5 ccm der 10 fachen Serumverdünnung: in Röhrchen 3 
kommen 0,5 ccm, die aus 2 entnommen werden, in Röhrchen 4 
entsprechend 0,5 ccm aus Rohrchen 3 usf., wobei natürlich 
jedesmal gründliche Mischung der Flüssigkeiten und wieder- 
holtes Durchblasen der zu allen diesen Prozeduren benutzten 
Pipette erforderlich ist, wenn man nicht vorzieht, für jede 
Übertragung aus einem Röhrchen in das andere eine neue 
Pipette zu verwenden. So enthält schließlich jedes Röhrchen 
0,5 ccm der Verdünnungen 1:10, 1:20, 1:40 usw. Ge- 
wöhnlich legt man fünf bis sechs solcher Verdünnungen an. 

Als Kontrollen dienen: ein Röhrchen ohne Serum, 
nur mit 0,5 ccm Kochsalzlösung. 

Nun erfolgt der Zusatz der Bakterienaufschwemmung, 
und zwar zu 0,8 — 0,5 ccm, worauf nötigenfalls das Gresamt- 
Volumen des Röhrchen inhalts durch Zusatz von Kochsalz- 
lösung auf 1 ccm ergänzt wird. Die Verdünnungszahlen 
haben sich infolgedessen natürlich verdoppelt. Folgendes 
Schema erläutert die Herstellung dieser verschiedenen Ver- 
dünnungen : 

Röhrchen No. . 1 2 3 4 5 6 7 

Kochsalzlösung . — 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 0,5 

Serumverd. 1:10 0,5 0,5 — — — — — 

aus Röhrchen 2 — — 0,5 — — — — 

„ „ 3 — — -— 0,5 — — — 

4 — — - — 0,5 — — 

„ „ 5 — _ — — — 0,5 — 

,, „ 6 — — — — — 0,5 '^'*8»- — 



Resultierende Ver- 

TÄ'SäiS 1=20 1:40 1:80 1:160 1:320 1:640 ^ 
Bchwemmong 

Im weiteren wird verfahren, wie b^i Ausführung von 
A. 1. beschrieben. 
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Bei Benutzung des FiCKEBschen Diagnostikums bleiben 
die Röhrchen bei Zimmertemperatur stehen und sollen nach 
10 — 14, höchstens nach 20 Stunden Klärung bzw. Nieder- 
schlagsbildung aufweisen. 

Als positiv gilt die Reaktion bei Typhus erfahrungs- 
gemäß, wenn noch in der Verdünnung von 1:40 — 80 Ag- 
glutination eingetreten ist. In zweifelhaften Fällen ist die 
Reaktion nach 2 — 3 Tagen zu wiederholen, da dann häufig 
der Agglutiningehalt des Serums zugenommen hat, wenn es 
sich um Typhus handelt. Bei Ikterus wurde, auch ohne 
dafi Typhus bestand, Agglutination bis 1 : 75 beobachtet 
und sollen erst Werte von 1:100 beweisend sein. 

Da es für die klinische Typhusdiagnose meist von 
großer Bedeutung ist, festzustellen, ob überhaupt eine durch 
Typhus-ähnliche Bazillen hervorgerufene Erkrankung 
vorliegt, so empfiehlt es sich, die Agglutinations- 
reaktion nicht nur mit dem echten Typhusbazillus, 
sondern gleichzeitig auch mit dem Bacillus Para- 
typhi A u. B (bzw. mit dem entsprechenden Paratyphus- 
diagnostikum Fickebs) anzustellen. 

b) Verfahren nach Kafka ^): 

Hierzu sind erforderlich, abgesehen von dem Patienten- 
serum: 

1. Kleine Standgläschen für Mengen von 3 — 5 ccm Flüs- 
sigkeit. 

2. Eine Kapillarpipette, die aus einer beliebigen, etwa 
5 mm Durchmesser haltenden Glasröhre hergestellt 
und empirisch derart geeicht wird, daß sie in ^/j ccm 
bei senkrechter Haltung genau 40 Tropfen faßt. 

3. FiCKERs Typhus- und Paratyphusdiagnostika. 

4. Eine in Yio ^™ geteilte, im ganzen 5 ccm fassende 
Meßpipette. 

1) Kafka, Zentralbl. f. Bakt 1906, Bd. XL. 
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Ausführung. 
In die Standgläschen werden von jedem „Diagnostikuin*' 
0,5, 1,0 und 2,5 ccm eingefüllt. Dann wird überall mit 
Hilfe der Kapillarpipette je 1 Tropfen Serum hinzugefügt, 
wodurch die Verdünnungen von 1 : 40, 1 : 80 und 1 : 200 
entstehen, durch dreimaliges Umkippen der Gläschen gründ- 
lich durchgemischt, und dann bei Zimmertemperatur stehen 
gelassen. Nach 24 Stunden werden die Gläschen betrachtet 
Als Mindestmaß für die Diagnose eines bestehenden 
(nicht etwa schon vor längerer Zeit abgelaufenen) Abdo- 
minaltyphus wird gefordert, daß noch in der Verdünnung 
1:200 des Typhusdiagnostikums Agglutination eingetreten 
sei, während die Paratyphusdiagnostika niederen l^ter er- 
geben. Zeigen dagegen zwei oder alle drei angesetzten 
Diagnostika in den höchsten Verdünnungen von 1 :200 positive 
Reaktionen, so muß das Serum entsprechend verdünnt werden 
und die Titrierung neuerdings vorgenommen werden, bis in 
einem Diagnostikum ein höherer Titerwert gefunden wird als 
in den beiden anderen. Als Schema für die hierbei anzu- 
legenden Verdünnungen kann folgende Tabelle dienen. 

4 Tropfen Serum 10 fach verd. + 0,5 ccm Diagnostikum = 1: 100 

2 '^" - ^^^ 

1 

1 
1 
1 

1 

8. f. 

Diejenige Bakterienart, welche dem am stärksten agglu- 
tinierten Diagnostikum entspricht, ist mit gewissem Vorbehalt 
als der Krankheitserreger anzusehen. Ist der gefundene 
Titerwert für Typhus und für Paratyphus Schottmülleb 
gleich hoch, oder übertrifft der Titer für Paratyphus den 
für Typhus nur um ein geringes, so handelt es sich gleich- 
wohl um Tjphus^). 

1) GÜTTLER, Berl. klin. Woehenschr. 1904, No. 51/52. 
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2. Im hängenden Tropfen angestellt. 

Hierzu sind erforderlich 

a) das zu untersuchende Serum; 

b) Deckgläser; 

c) Vaseline (eventuell Pinsel); 

d) hohlgeschliffene Objektträger; 

e) physiologische Kochsalzlösung; 

f) Pipetten in Hundertstel geteilt (G^samtinhalt 0,1 ccm 
und in Zehntel geteilt (Inhalt 10 ccm und 1,0 ccm) 
wie bei Al.d); 

g) Mikroskop mit homogener Immersion; 

h) eine 10 — 24 Stunden alte Agarkultur der Bak- 
terienart, gegen welche die Agglutination geprüft werden 
soll (Typhus, Paratyphus usw.); 

i) eine Platinnadel und Platinöse. 

Ausführung. 
Wie bei A 2, nur mit folgendem Unterschied: 
Von dem Patientenserum stellt man folgende Verdün- 
nungen her: 

1 : 25 (d. i. 0,1 ccm Serum + 2,4 Kochsalzlösung) 

1: 50 (d. i. 1 ccm Verd. 1:25 + 1 cc^n Kochsalzlösung) 

1 : 100 (d. i. 0,0 „ „ 1:50 + 0,5,, „ ) 

1:150 (d. i. 0,5 „ „ 1:50 + 1 „ „ ) 

In je einem Tröpfchen dieser Flüssigkeiten wird dann 
eine Spur der betreffenden Bakterienkultor mit der Spitze 
der Platinnadel verrieben. 

Als Kontrolle diene 1. ein Tröpfchen Bouillon oder 
Kochsalzlösimg + Bazillen; 

2. ein Tröpfchen verdünnten, hoch wirksamen Immun- 
serums -\- Bazillen. 

Soll die Beaktion als positiv angesehen werden, so muß 
in den Verdünnungen 1:25, 1:50 und 1:100, sowie in 
Kontrolle 2 Agglutination eingetreten sein, dagegen Kon- 
trolle 1 unverändert geblieben sein. 



44 Agglutinationsreaktioneo. Castellanischer Veraach. 

C. Diagnose von Mischinfektionen mit Hilfe der 
Agglntinationsprobe. 

Absattigungsversuch von Gastellani^). 

Prüft man die Wirksamkeit des Serums eines Infek- 
tion skranken sowohl gegenüber dem Krankheitserreger selbst 
als auch gegenüber verwandten Bakterienarten (also z. B. 
bei echtem Typhus gegen Paratyphus), so findet man häufig 
auch diesen letzteren gegenüber ein erhöhtes Agglutinations- 
vermögen, obwohl diese Mikroorganismen gar nicht an dem 
Krankheitsprozeß beteiligt sind (Mitagglutination). 

Andrerseits ist aber natürlich auch bei Mischinfektion 
(z. B. mit Typhus und Paratyphus B) die Agglutinations- 
kraft des Serums beiden Arten gegenüber gesteigert. Um 
nun im gegebenen Falle, wenn das Serum eines Patienten 
mehrere Bakterienarten gleichzeitig agglutiniert, zu ent- 
scheiden, ob es sich niu* um Mitagglutination handelt, 
oder um Misch infektion, stellt man den CASTELLANischen 
Versuch an. 

Prinzip: a) das Serum eines gegen einen einzigen Mikro- 
organismus immunisierten Individuums verliert seine Wirk- 
samkeit allen Arten gegenüber, die es beeinflußte, 
wenn es mit dem betreffenden homologen Stamm in Be- 
rührung gebracht wird (Absorption des Agglutinins durch 
die homologe Bakterienart). Wird das Serum dagegen 
mit jenen Bakterienarten zusammengebracht, die nur diurch 
Mitagglutination beeinflußt wurden, so verliert es sein 
Agglutinationsvermögen nur für diese, nicht für den 
homologen Stamm; 

b) das Serum eines gegen zwei verschiedene Mikroorganismen 
A und B immunisierten Individuums verliert nach Ver- 
setzung mit A nur seine Agglutinationskraft für A, nach 
Versetzung mit B nur sein Agglutihationsvermögen für B. 



1) Castellani, Zeitschr. f. Hyg. 1902, Bd. XL. 
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Erforderlich siud dieselben Gerätschaften wie zur An- 
stellung der WiDALschen Reaktion überhaupt, die dem 
CASTELLANischen Versuch ja voranzugehen hat. 
Ausführung. 

Je 0,5 — 1 ccm des zu untersuchenden Serums, das, wie 
wir e. c. annehmen wollen, gleichzeitig Typhusbazillen und 
Bacterium coli agglutiniert, werden in enge Reagenzröhr- 
chen gebracht und nun mit relativ großen Mengen (4 — 8 
großen Ösen einer 24 stündigen Agarkultur) a) von B. typhi, 
b) von B. coli versetzt. Die Bakterienmasse wird mögÜchst 
fein verteilt und die Emulsion dann auf 12 Stunden in 
den Thermostaten gebracht. Nach Ablauf dieser Zeit prüft 
man, ob die Sera, die durch Zentrifugieren von dem agglu- 
tinierten Bakterienmateriale getrennt wurden, noch gegen 
T]rphus- bzw. Colibazillen wirksam sind, in welchem Falle 
der Bakterienzusatz wiederholt werden müjBte. Ist der Ag- 
glutiningehalt der Sera dagegen erschöpft — die Emulsion 
bleibt dann trübe — so wird durch scharfes Zentrifugieren 
(oder durch 12 — 24 stündige Sedimentierung im Eisschrank) 
die Hauptmasse der Bakterien entfernt und nun ein Ag- 
glutinationsversuch gegenüber jener Bakterienart, die nicht 
zur Absorption benutzt worden war, angestellt (also bei 
Probe a) gegenüber Coli, bei Probe b) gegenüber Typhus). 

Ergibt dieser Versuch, daß die Wirksamkeit gegenüber 
Bacterium coli trotz der Absorption mit Typhusbazillen und 
die Wirksamkeit gegenüber B. typhi trotz Absorption mit 
B. coli fast unverändert geblieben ist, so handelt es sich 
höchstwahrscheinlich um eine Mischinfektion von Coli 
und Typhus. Ist dagegen die agglutinierende Kraft des 
Serums gegenüber Bacterium coli infolge der Absorption 
mit Typhusbazillen erloschen, so liegt höchstwahrscheinlich 
nur Infektion mit Bacterium typhi vor und die Wirkung auf 
Bacterium coli ist nur als Mitagglutination aufzufassen. 

Die praktischen Erfahrungen mit der CASTELLANischen 
Methode sind noch keine sehr umfangreichen. 
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IV. Bakterizide Reaktionen: 

A. Im Tieryersucb: PFEiFFERsche Reaktioir. 

Prinzip: Wird eine Bakterienkultur mit homologem Immun- 
serum gemischt in die Bauchhöhle eines Meerschweinchens 
eingespritzt, so tritt binnen kurzer Zeit Auflösung der. 
Bakterien unter typischer Granulabildung ein, während' 
dieselben bei Verwendung normalen Berums oder hetero- 
logen Immunserums intakt und eventuell lebhaft beweg-^ 
lieh bleiben. 

Anwendungen. 

1. Agnoszierung einer fraglicLen:, aus Dejektea,. 
Wasser usw. isolierten Bakterienart. 

(Meist handelt es sich um Cholera- oder ähnliohe 
Vibrionen, Typhus- eventuell Paratyphusbazillen.) 
Hierzu sind erforderbch: 

a) Vier Meerachweinchen von etwa 200 — 300 g 
Körpergewicht; 

h) hochwertiges Immunserum. Meist leioht Zu- 
gewinnen durch eiur oder, mehrmalige Einspritzung, dee bei 
60^ abgetöteten Rasens von schrägen Agarkutturen der- 
jenigen Bak4«rienart, mit welcher der fragliche Stamm, iden- 
tifiziert werden soll, in die Bauchhöhle von Kaninchen.. Dia 
Tiere wwden 14 Tage nach der letzten Injektion getöteti 

Das Serumgemisch mehrerer so behandelten Tiere wird 
zur Konservierung in Vakuum getrocknet und in. kleinen, 
braunen Glasphiolen zu je 0,2 aufbewahrt. Dasaelb« wird 
vom königl. preuß. Institut für Infektionskrankheiten in> 
Berlin an amtliche bakteriologische Institute ahgegeb^i; 

Daa Serum muß so wirksam sein, daß mindestens. 
0,0002 g davon genügen, um eine Ose (= 2 mg)i einev 
18 stündigen virulenten Cholera- bzw. T^phuskul^, die 
mit 1 ccm Bouillon in die Bauchhöhle von Meerschweinchen 
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dngespritKt wird, iouerhalb einer Stunde vollkommen in 
Granula zu verwandeln. Sein „Titer*' muß also mindestens 
0,0002 g betragen; 

c) normales Kaninchenserum, eventuell in der 
gleichen Weise getrocknet; 

d) eine ISstüudige Kultur der fraglichen zu 
prüfenden Bakterienart auf schrägem Agar; 

e) eine Spritze mit stumpfer Hohlnadel; 

f) Schere und Pinzette zur Durehtrennung der 
äußeren Haut bei der Injektion; 

^ mehrere Kapillaren, die man sich durch Aus- 
zidien von etwa 0,5 cm weiten Glasröhrchen in der Bunsen- 
flamme herstellt, zur Entnahme von Peritonealinhalt. Die- 
selben sind an dem weiteren Ende mit etwas Watte zu 
v^rsdiließen, um beim Ansaugen eine Infektion zu vermeiden; 

h) vier Spitzgläser (von der Größe und Form von 
Likor^&sern) zur Mischung der Injektionsflüssigkeiten; 

i) hohle Objektträger, Deckgläser, Vaseline, zur 
Anfertigung bangender Tropfen; 

k) eine kalibrierte Platin ose (zu 2 mg) für die Ent- 
nahme des Bakterienmaterials; 

1) Pipetten, in Hundertstel Kubikzentimeter geteilt 
(Inhalt 0,1 ccm) und in Zel)|^tel Kubikzentimeter geteilt 
(Inhalt 10 ccm und 1,0 ccm); 

m) sterile Nährbouilkm; 

n) phynologische Kochsalzlösung. 

Ausführung. 

In drei Spitzgläser kommen: je 1 ccm Nährbouillon 
(nicht Kochsalz- oder P^tonlöeung) und je eine Ose der 
zu untersuchenden Agarkultur, die durch Verreiben mit der 
Platinöse an der Wand des Gläschens vertat wird. 

In Gläschen 1 kommt femer die fünffache Tit^- 
dose des Serums (also etwa 1 mg von einem Serum mit 
dem Titer 0,002). 
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In Gläschen 2 kommt die 10 fache Titerdoee (also 
in unserem Beispiel 2 mg). 

In Gläschen 3 kommt als Eontrolle die 50 fache 
Uterdose vom normalen Serum derselben Tierart, von der 
das Immunserum stammt. 

Diese verschiedenen Serumdosen müssen, um stets gleiche 
Verhältnisse zu haben, stets im gleichen Flüssigkeitsvolum 
zugesetzt werden, weshalb man passende Verdünnungen her- 
stellen muß. In unserem Beispiel würde man etwa: 

0,2 g Trockenserum in 20 ccm physiologischer Koch- 
salzlösung lösen. — Von dieser Verdünnung würde 0,2 ocm 
also 0,002 g = 2 mg enthalten und zu Gläschen 2 hinzu« 
gesetzt werden. 

Verdünnt man einen Teil dieser Stammlösung aufs 
Doppelte, so wäre nun in 0,2 ccm 1 mg Serum enthalten, 
welche Dosis für Gläschen 1 bestimmt ist Von dem 
Normalserum endlich wären 0,2 ccm einer Lösung von 
0,2 g Trockensubstanz in 4 ccm Kochsalzlösung zu ver- 
wenden. 

In Gläschen 4 endlich kommt neben 4 ccm Bouillon 
und 0,8 ccm Kochsalzlösung 1 Öse der Agarkultur, so 
daß in der Injektionsdose von 1,2 ccm gerade Yi ^<^ ®Q^~ 
halten ist. % 

Der Inhalt der verschiedenen Gläschen wird gründlich 
gemischt, worauf die Einspritzung erfolgt. Nach Durch- 
schneidung der äußeren Haut durch einen kurzen Scheren- 
schlag wird die Bauchdecke mit der stumpfen Kanüle durch- 
stoßen und jedem der vier Meerschweinchen der Inhalt eines 
Gläschens (bzw. von No. 4 1,2 ccm) injiziert 

Nach 20 Minuten und einer Stunde wird dann an 
derselben Stelle mit Hilfe der Kapillarröhrchen ein Tröpfchen 
Peritonealflüssigkeit entnommen (meist genügt der intra- 
abdominelle Druck, um sie in der Kapillare aufsteigen zu 
lassen) und dann im hängenden Tropfen untersucht 
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Wenn bei Meerschweinchen 1 und 2 spätestens nach 
einer Stunde Granulabildung auftritt, bei 3 und 4 dagegen 
große Mengen lebhaft beweglicher und gut erhaltener Vi- 
brionen vorhanden sind, ist die Reaktion als positiv anzu- 
sehen und die Diagnose gesichert. 

2. Nachweis der bakteriziden Antikörper im Serum 

von Kranken oder Rekonvaleszenten (zur Feststellung 

abgelaufener Cholerafälle usw.). 

Hierzu sind erforderlich: dieselben Requisiten wie bei 
1. nur mit folgendem Unterschied: 

An Stelle von d) hat eine 18 stündige Kultur echter 
Choleravibrionen (bzw. Typhusbazillen) auf schrägem 
Agar zu treten. An Stelle von b) das zu untersuchende 
Serum des Patienten. 

Ausführung. 

Es werden Verdünnungen des Patientenserums mit 20, 
100 und 500 Teilen Bouillon hergestellt und je 1 com dieser 
Verdünnungen in die drei Spitzgläschen gebracht, welche 
dann mit 1 Öse Kultur beschickt werden. 

Gläschen 4 erhält 4 ccm Bouillon ohne Serum -(- 1 Öse 
Kultur, wobei die Injekt^onsdose hier 1 ccm entsprechend 
Y4 Öse beträgt. Im übrigen siehe A 1. 

Bei Granulabildung im Peritoneum von Meerschwein- 
chen 1 — 3 und Fehlen des Bakterienzerfalls bei 4 ist die 
Reaktion als positiv anzusehen und somit die Diagnose auf 
Cholera usw. zu stellen. 

Sollte bei Ausführung der Reaktion auch Meerschwein- 
chen 4 Granulabildung aufweisen, so ist der betreffende 
Bakterienstamm als ungeeignet anzusehen. 



M&lUr, S«r(MltegnoBtitche Methoden. 2. Aufl. 
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B. Bakterizider Reagensglasversudi. 

Nachweis bakterizider Substanzen im Blutseram 
von Kranken. 

Von Stern und Eorte ^) für Typhus ausgearbeitet; kom- 
pli ziert, und nur ausnahmsweise für Fälle zu empfehlen, 
wo die Agglutination unsichere Resultate geliefert hat 

Prinzip: zu einer an und für sich unwirksamen Mischung 
von frischem, komplementhaltigen Normalserum werden 
verschiedene Mengen des zu prüfend^i inaktivierteD, d. i. 
auf 56 ^ erhitzten Serums des Patienten hinzugefügt und 
bestimmt, bis zu welcher Serumverdünnung durch Platten- 
anssaat noch bakterizide Wirkung nachweisbar ist» d. h. 
Keimverminderung gegenüber den Kontrollproben besteht 
Hierzu sind erforderlich: 

a) das Serum des Patienten, durch eine halbe Stunde 
auf 56^ erhitzt, dann mit steriler 0,85 % iger Kochsalz- 
lösung auf das 50 — lOOfeche verdünnt; 

b) frisches, am Tage des Versuches gewonnenes Serum 
eines normalen Kaninchens, 10 — 15fach verdünnt, 
ais Komplementquelle; 

c) eine 24stündige Typhusbouillonkultur, 5000fach 
verdünnt mit steriler physiologischer Kochsalzlösung; 

d) sterile, mit Wattepfropf versehene kurze (etwa 10 cm 
lange) Böhrchen von der Weite gewöhnlicher Beagenz- 
glaser, in einem Beagenzglasgestell; 

e) sterile physiologische Kochsalzlösung; 

f) sterile Petrischalen; 

g) sterile Böhrchen mit Nähragar; 

h) sterile, in Zehntel Kubikzentimeter geteilte 

Pipetten (Inhalt 10 ccm und 1,0 ccm); 
i) ein Wasserbad zum Verflüssigen des Nahragars; 
k) ein Thermometer; 

1) Berl. kün. Wochenschr. 1904. 
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1) ein auf 37^ C eingestellter Brutschrank (unter Um- 
standen entbehrlich). 

Ausführung. 

In 12 nebeneinander im Beagenxglasgestell stehende 
Böhrchen koount je 1,0 com steriler Kochsalzlösung. In 
das erste Böhrchen dieser Reihe wird dann 1,0 ccm des 
inaktivierten und verdünnten ku prüfenden Patientenserums 
gebracht, durch wiederholtes Aufsaugen und Wiederaus- 
fließenlassen gut durchgemischt» von dem Gemisch (mit der- 
seU)en Pipette) 1 ccm angesaugt und in da^ nächstfolgende 
Böhrchen übertragen. Hier wird wieder gut durchgemischt, 
1 ccm abgesaugt und in das dritte Böhrchen gebracht usf., 
bis man bei dem 12. Gläschen angelangt ist. Der aus 
diesem nach der VermisGhung entnommene 1 ccm wird fort- 
g^ioflsen. 

Sämtliche Böhrchen enthalten nunmehr 1 ocm Flüssig- 
keit und «war in den Verdünnungen V«> Vi» Vs ^^^- ^^^ 
Anfangsv^ünnung des Patientenserums. 

Zu allen diesen Proben kommen nun noch 0,5 ocm 
der Bakterienemulsion tmd zuletzt 0,5 ccm des verdünnten 
Komplementserums. 

Als Konixollproben dienen: 

1. a) und b): je 1,6 com Kodhsalxlösung 4- 0,5 ccm 
BaziUenemulaiosL 

2. 1,0 KocbsalzlÖMing -f- 0,6 ccm Komplementsenun«- 
Verdünnung -[- 0,6 BaziUenemulsion. 

Böhrchen 1 a) wird sofort mit verflüssigtem, auf 41^ C 
abgekühltem Agar beschickt und nach vorsichtiger aber 
rascher Mischung der ganze Inhalt in eine Petrischale aus- 
gegossen. Diese Platte zeigt die Größe der ursprünglichen 
Bw kteri finflussiint an. 

Sämtliche übrigen Böhrchen konun^ auf drei bis vier 
Stunden in den Brutschrank, und werden erst nach Ablauf 
dieser Zeit in gleicher Weise wie 1 a zu Platten verarbeitet 

4* 
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(Eventuell können übrigens statt Agarplatten auch Gelatine- 
platten angelegt werden.) 

Kontrolle 1 b gibt dann an, wie stark sich die Bak- 
terien während dieser Zeit ohne Einwirkung bakterizider 
Substanzen vermehrt hatten; Kontrolle 2 zeigt die Unwirk- 
samkeit des Komplementserums für sich allein, ohne die 
spezifischen Bakteriolysine des Patientenserums. Findet sich 
bei dieser Kontrollprobe wider Erwarten starke bakterizide 
Wirkung, so ist die ganze Versuchsreihe unbrauchbar. 

Die Besichtigung der Platten, die, den Schalendeckel 
nach unten, in den Brutschrank gestellt werden, kann schon 
nach 12 Stunden erfolgen. (Gelatineplatten, die bei 22^ C 
aufbewahrt werden sollen, sind erst nach 48 Stunden zur 
Betrachtung reif.) 

Eine Auszählung der angegangenen Kolonien ist über- 
flüssig, da nur auf gioße, ohne weiteres erkennbare unter- 
schiede Gewicht zu legen ist. 

Zur Veranschaulichung sei ein Versuch von Stebn 
und KoRTE mit einem sehr hochwertigen Typhusserum hier 
wiedergegeben: 

siehe Tabelle S. 53. 

Sera nicht typhöser Individuen zeigten nach Hahn^) 
nur in etwa einem Drittel der Fälle überhaupt einen 
bakteriziden Effekt, der zudem nur ganz ausnahms- 
weise über die Verdünnung Ysoo hinaus nachweis- 
bar war. Dagegen waren die Sera fiebernder oder kürz- 
lich entfieberter typhöser Patienten sämtlich in mehr als 
lOOOfacher, meist sogar noch in 50 000 facher Verdünnung 
wirksam. (In unserem S. 53 angeführten Beispiel reicht 
die Wirkung eben bis V2048000» »st aber bei V612000 noch 
sehr intensiv.) 

Je höher der bakterizide Titer eines zu untersuchenden 
Semms über die gewöhnlich bei normalem Serum gefundenen 



1) Hahn, Deutsches Arch. f. klin. Medizin 1905. 
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Werte hinausgeht, desto wahrscheinlicher ist es, dafi es sich 
um eine Infektion mit Typhusbazillen handelt 

V. Hämolytische Reaktionen. 

pKUnische Alexinprobe'' nach Moro^). 

Prinzip: Zu einem Gemisch von gewaschenen Erythrozyten 
mit einer zur Lösung hinreichenden Menge hämolytischen, 
aber inaktivierten Immunserums (Ambozeptorserum) wird 
eine bestimmte Quantität des zu prüfenden menschlichen 
Serums hinzugesetzt und beobachtet, ob dasselbe eine ge- 
nügende Komplementmenge enthält, um vollkommene Hä- 
molyse hervorzurufen. Man erfährt hieraus, ob der Kom- 
plementgehalt des betreffenden Serums normal ist oder nicht. 
Hierzu sind erforderlich: 

1. Eine 10% ige Aufschwemmung gewaschener Hammel- 
erythrozyten in physiologischer Kochsalzlösung. 

2. Hochwertiges Hammelblutimmunserum, als Ambozeptor- 
quelle, inaktiviert. 

3. Das zu prüfende aktive Menschenserum. Zur Ge- 
winnung desselben genügen etwa 5, dem angestochenen 
Ohrläppchen entnommene Blutstropfen. 

4. Ein ZEisascher Leukoz3rtenmelftngeur. 

5. Beagenzröhrchen von 5 — 6 mm innerer Lichte und ca. 
5 cm Höhe; Beagenzglasgestelle. 

6. Rpetten zu 0,1 ccm, in Y^qq ccm geteilt 

7. Eventuell: ein SAHLisches Hämometer. 

Ausführung. 

Das hämolytische System besteht aus folgenden Kom- 
ponenten : 

0,1 ccm Hammelblutaufschwemmung -|- 0,05 ent- 
sprechend verdünntes Ambozeptorserum (das die ehea lösende 

1) Müach. med. Wochenachr. 1907, No. 21 u. No. 31. 
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Dosis für 0,1 ccm Hammelblutaufschwemmung enthält) 
-{-0,045 ccm MenBcbenserum. 

Zur Abmessung d^ Senunmengen dient der ZEisssche 
Mdiangeur. Jedenfalls muß man vor der Benuteung eines 
Melangeurs ein für allemal ^e Auswertung desselben Vor- 
namen, da die auf demselben angegebenen MaSe nur rela- 
tive sind. Die Marke 1,0 desselben entspricht bei den 
meisten Apparaten einem absoluten Wert von 0,03 ccm. 
Zur Komplettierung des vorliegenden Systems muß man 
daher in diesem Falle so viel Menschensemm mit <ilem Me- 
langeor aufsaugen, als der Märke 1,5 entsprechen würde 
(d. i. 1,0 + 0,5 = 0,03 ocm + 0,015 ccm ==? 0,046 ccm.) 
Ebenso wäre, um die nötige Menge der Ambozeptorserum- 
verdünnung abzumessen, bis zur Marke 1,66 aufzusaugen, 
(d. i. 1,0 -f 0,66 = 0,03 ccm -f- 0,02 ccm = 0.05 ccm). 
Diese Serummengen sowie die Blutaufschwemmung werden 
in ein enges Reagenzgläschen aufgeblasen und auf 2 Stunden 
in den Brutschrank gebracht. Erfolgt vollkommene Auf- 
lösung der Bhitkörperchen , so ist der Komplementgehalt 
des Menschenserums nicht vermindert. 

Bleibt dagegen ein Eiythrozjtenrest ungelöst zurück, 
so ist der Komplementgehalt des Serums abnorm niedrig, 
und es muß in diesem Fall die quantitative ErmitÜimg 
des ungelösten Erythrozytmrestes susgeführt werden. 

Zu diesem Zweck zentrifi^ert man, gießt die oben- 
stefaende Flüssigkeit von dem Bodensatz, der aus EryiJiro- 
zyten besteht, ab und löst die Blutkörperchen in 0,1 ecm 

— Salzsaure. Die gelbe bis braune Verfilrbung der ent- 
standenen Lösung rührt von der Oberführung des Hämo- 
^obins in salzsaures Hämatin her. Die Flüssigkeit wird 
quantitativ in das dem Instrumentarium des Bahli sehen 
Hamometers beig^ebene graduierte Oläschen übertragen und 
der Farbenton ^er HUmatinlösung mit jenem der Standard- 
lösung verglichen. 
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Dabei kann 

1. der Farbenton der Lösung lichter als jener der 
Vergleichslösung sein; man notiert dies Ergebnis 
in der Form: n<:^0,l, wobei n die Flüssigkeitsmenge 
darstellt, in welcher der Blutkörperchenbodensatz gelöst 
werden muß, um gleiche Farbennuance zu geben, wie 
die Standardlösung; 

2. er kann ihm gleich sein: n = 04; 

3. er kann dunkler sein als der Ton der Standard- 
lösung. In diesem Falle verdünnt man die Hämatin- 
lösung bis zur Farbengleichheit mit der Standardlösung. 
Wird dies z. B. durch Zusatz von 0,25 ccm Wasser 
erzielt, so notiert man n = 0,1 -f- 0,25. 

Ist n' = BD besteht Hyperalexie 

„ n<^0,l „ „ normaler Alexingehalt 

„ n = 0,1 + 0,1—0,3 „ „ „ Alexopenie 

„ n = 0,1 4" 0,6 „ „ „ Analexie 

VI. Antihämolytische Reaktionen. 

(Verfahren der Komplementablenkung.) 

Prinzip: Wenn eiweißartige Antigene in Gegenwart von 
aktivem (= komplementhaltigem) Normalserum mit ihren 
homologen, spezifischen Antikörpern in Berührung treten, 
so findet eine Bindung des Komplements statt Dieselbe 
äußert sich darin, daß das Gemisch trotz seines Komple- 
mentgehalts nun nicht mehr befähigt ist, ein hämoly- 
tisches System (sensibilisierte rote Blutkörperchen, die mit 
hämolytischen Ambozeptoren beladen sind) zur Auflösung 
zu bringen. Diese Komplementablenkung, die spezifisch 
ist, ermöglicht also den Nachweis gewisser Antigene (z. T. 
bakteriellen Ursprungs) bzw. der ihnen entsprechenden 
Antikörper in dem zu untersuchenden Materiale und stellt 
in mancher Hinsicht eine Konkurrenzmethode der Präzi- 
pitinreaktionen dar, 
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Anwendungen. 
A. Nachweis eiweißartiger Antigene 

(z. B. von Menscheneiweiß in Blutflecken; oder von bak- 
teriellen Substanzen im Serum von Kranken). 

Technik nach Biokmann^) 

Hierzu sind erforderlich: 

a) ein hochwirksames Immunserum gegen jene Anti- 
gene, welche in dem zu untersuchenden Materiale nachge- 
wiesen werden sollen, von bekanntem Titer (Herstellung 
siehe S. 20: Präzipitinreaktionen Aa); 

b) frisches, am selben Tage gewonnenes, kom- 
plementhaltiges Serum normaler Meerschweinchen 
(Komplementserum); 

c) eine 5^/oige Aufschwemmung mehrfach mit 
physiologischer Kochsalzlösung gewaschener (vom 
Serum befreiter) Binder(oder Hammel-)blutkörperchen; 
(man stellt sich die 5 Vo'g® Aufschwemmung des defibri- 
nierten Blutes in physiologischer Kochsalzlösung her, zentri- 
fugiert, gießt die klare Flüssigkeit ab und ersetzt dieselbe 
durch die gleiche Menge neuer Kochsalzlösung. Diese Pro- 
zedur wird mindestens dreimal wiederholt); 

d) eine vollkommen klare Lösung der zu unter- 
suchenden Substanz (Blutspuren sind in gleicher Weise 
in Lösung zu bringen wie für die Präzipitinreaktion); 

e) eine Lösung jenes Antigens, dessen Nachweis 
in dem zu untersuchenden Materiale erbracht werden soll. 
(Also z. B. Menschen serum; oder, wenn es sich um das 
Serum eines Typhuskranken handelt, ein Typhusbazillen- 
extrakt.) 

Lüdke') hat ein solches Typhusbazillenextrakt in fol- 



1) RiGKMANN, Arbeiten aus dem Eönigl. Institut für experim. 
Therapie in Frankfurt 1907. 

2) LÜDKE, Zur Kenntnis der Komplemente, Würzburg 1908. 
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gender Weise hergestellt: eine Aofschwemmung einer 24- 
stündigen Agarkultur in Wasser wurde durch Y^^^^^S^ 
Erwärmen auf 60^ abgetötet, zentrifugiert, der aus Bazillen 
bestehende Bodensatz getrocknet und die Bazillenmasse dann 
im Achatmörser unter tropfen weisem Zusatz von physiolo- 
gischer Kochsalzlösung sorgfäldg zerrieben. Durch weiteres 
Auffüllen mit Kochsalzlösung wurde so eine leichte <^)ales- 
zierende Flüssigkeit erhalten. 

LeüchsM gibt folgende Vorschrift: KoLLEsche Schalen, 
deren beimpfte Fläche etwa der von 10 Agarröhrchen ent- 
spricht, werden mit der betreffenden Bakterienart infiziert, 
der Bakterienrasen nach 24 stündiger Bebrütung bei 37^ 
mit je 5 ccm sterilem destilliertem Wasser abgeschwemmt, 
die Aufschwemmung dann zur Abtötung der Bakterien 
24 Stunden bei 60^ gehalten und dann weitere 24 Stunden 
im Schüttelapparat bei Zimmertemperatur der Autolyse über- 
lassen. Hierauf wird die Aufschwemmung energisch zentri- 
fugiert und die klare überstehende Flüssigkeit mit 0,5 % 
Phenol versetzt im Eisschrank konserviert, wo sie sich . 

mindestens 6 — 8 Wochen unverändert brauchbar erhalt; i 

f) inaktives (eine halbe Stunde auf 56® erhitztes) von 
Kaninchen gewonnenes hochwirksames Immunserum gegen 
Rinderblut (Hammelblut) (Ambozeptorserum). Dasselbe 
muß wie alle hier verwendeten Flüssigkeiten vollkommen 
klar sein; 

g) kleine Beagenzröhrchen von 0,9 — 1 cm Weite und 
10 cm Länge; 

h) Meßpipetten, in Hundertstel Kubikzentimeter geteilt 
(Inhalt 0,1 ccm) und in Zehntel Kubikzentimeter geteilt 
(Inhalt 1 ccm und 10 ccm); 

i) physiologische Kochsalzlösung; 

]) ein auf 37® eingestellter Thermostat; 

k) ein Wasserbad, zur Inaktivierung der Sera, 



1) Leughs, Berl. klin. Wochenschr. 1907. 
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Ausführung. 
Der Ausführung der eigentlichen Untersuchung muß 
eine Wertbestimmung (Titerbestimmung) des Ambozeptor- 
serums, des Komplementserums sowie des Eiweißimmun- 
semms vorangehen. 

1. Einstellung des Ambozeptorserums. 

In eine Reibe von Beagenzröhrchen kommt je 1 ccm 
der BinderUutaufschwemmung, je 0,1 ccm Komplement- 
serum und absteigende Mengen des inaktiven Ambozeptor- 
serums^ etwa in folgender Weise: 

100 lac^ Verd. des Ambozeptor- 
serums mit Kochsalzlösung 

de. 

do. 
1000 fache Verd. des Ambozeptor- 
serums mit Kochsalzlösung 

do. 

do. 

do. 

do. 

do. 

Als Kontrolle eine Probe ohne Ambozeptorserum. Der 
Inhalt aller Röhrchen wird durch Zusatz von Kochsalz- 
lösung auf gleiches Volum (2,1 — 2,5 ccm) gebracht und 
dann, nach gründlichem Durchmischen, die Röhrchen zwei 
Stunden bei 37^ C gehalten. Nach Ablauf dieser Zeit 
wird notiert, bei welcher Ambozeptordose eben noch voll- 
kommene Hämolyse aufgetreten ist Zu den weiteren Ver- 
suchen wird dann das l^^ — 2fache Multiplum dieser 
Dose benutzt, die in 0,1 — 0,2 ccm Flüssigkeit enthalten 
sein soll, wonach die zu verwendende Verdünnung des 
Ambozeptorserums zu bemessen ist 

2. Einstellung des Komplementserums. 

Eine Reihe von Reagensglisehen wird nun mit d« 
festgestellten Ambozeptordosis, mit je 1 oem Blutaufsdbwem- 
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mung und mit absteigenden Mengen des Komplementserums 
beschickt. 

Von letzterem werden etwa folgende Mengen zugesetzt: 

Komplementserum, unverdünnt . . 
,, 10 fach verdünnt 



0,1 ccm 

0,75 „ =0,075 Orig. 
0,5 „ =0.050 
0,35 „ =0,035 
0,25 „ =0,025 
0,15 „ =0,015 
0,1 „ =0,01 


-Ser. 


„ = - 

' -1- _i 1« ..£ 1- 


• 1 



Auch hier wird wieder mit Kochsalzlösung auf gleiches 
Volum ergänzt; dann werden die Röhrchen zwei Stunden 
bei 37^ gehalten und das Resultat notiert. Als weiterhin 
zu benutzende Komplementdose wird wiederum das 1^/, bis 
2 fache Multiplum der eben vollkommen lösenden Komplement- 
menge festgesetzt. 

Damit ist also das zu verwendende hämolytische 
System, bestehend aus 1 ccm Riuderblut und den eben 
bestimmten Mengen von Ambozeptorserum und Kom- 
plementserum fixiert Bemerkt sei noch, daß das Ambo- 
zeptorserum so stark sein soll, daß seine vollkommen lösende 
Dose bei Verwendung von 0,1 ccm Meerschweinchenkom- 
plement bei 0,001 — 0,0005 ccm gelegen ist 

3. Einstellung des Eiweißimmunserums (Bakterien- 
immunserums). 

Zu diesem Zweck muß festgestellt werden, bis zu 
welchen Verdünnungsgraden das Immunserum noch imstande 
ist, beim Zusammentreffen mit dem nachzuweisenden Antigen 
(als z. B. mit Menscheneiweiß oder mit Typhusbazillen- 
extrakt) die Hämolyse in dem oben festgelegten System zu 
verhindern. Dies geschieht nun folgendermaßen: 

Handelt es sich z. B. um den Nachweis von mensch- 
lichem Eiweiß in einer Blutspur, so werden fo^nde drei 
Versuchsreihen angesetit: 
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Bei seinen Versuchen über den Nachweb Ton Tj^ub- 
bazillenantigen im Blute von Kranken hat Lüdke (ent- 
sprechend unserer Reihe a als Menge des Bazillenextrakts 
0,1 ccm verwendet; als Reihe b könnte man dann eine 
solche mit 0,01 ccm Extrakt ansetzen. 

Damit sind die — allerdings etwas umständlichen — 
Vorarbeiten für den eigentlichen Ablenkungsversuch er- 
ledigt. Da jedoch alle dabei beteiligten Flüssigk^ten mit 
Ausnahme des Komplementserums im eingefrorenen Zustand ^) 
fast beliebig lange unverändert aufbewahrt werden können^ 
so reicht man mit einer einmaligen Titerbestimmung lange 
Zeit aus und hat jedesmal nur die Wertigkeit des frischen 
Komplementsenims festzustellen, was nur geringe Mühe er- 
fordert, 

4« Ausführung des eigentlichen Ablenkungs- 
yersuchs. 

In eine Reihe von Reagenzröhrehen kommen 

1. die bestimmte Menge Komplementserum; 

2. die bestimmte Menge des Antiserums; 

3. absteigende Mengen der zu untersuchenden Flüssigkdt. 
Beim forensischen Blutnachweis hätte man etwa von 

derselben zuzusetzen: 

0,1 ccm unverdünnt 

0,1 „ 10 fach verdünnt =» 0,01 ccm 

0,1 „ 100 „ „ =0,001 

0,1 „ 1000 „ „ =0,0001 „ 

Ol „ 10000 „ „ =0,00001 „ 

Beim Nachweis von Bazillensubstane im Serum wird 
man größere Mengen, etwa von 1 ocm bis zu OfiOl oom 
abwärts wählen. 



1) Hierzu eignet sidi der Gefrierapparat „Frigo^ von MoRGEW- 
BOTH (F. u. M. Lautensehllger, Berlin). 
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Nach einstündigem Aufenthak im Brutschrank wird 
dann zu jedem Röhrchen noch 1 ccm Blutaufschwemmung 
und die festgesetzte Ambozeptormenge zugesetzt. Als Kon- 
trollen dienen genau in gleicher Weise beschickte Röhrchen, 
nur ohne Antiserum. Nach weiterem zweistündigen Aufent- 
halt im Brutschrank müssen sämtliche Kontrollen Hämolyse 
aufweisen, wahrend in der eigentlichen Versuchsreihe mehr 
oder weniger ausgedehnte Hemmung zu beobachten ist, 
wenn die Reaktion positiv verlauft. 

Das Verfahren ist spezifischer als die Prazipitations- 
methode^ und die Gefahr heterologer Reaktionen infolge der 
Möglichkeit, kleine Mengen des Antiserums zu verwenden, 
viel geringer. 



B. Nachweis von Antikörpern. 

Im Serum, Zerebrospinalflüssigkeit oder Gewebe von Kranken 
(bei Typhus, Meningokokken-, Gonokokkenaffektionen, Pneu- 
monie, Btaphjlomykosen, Syphilis). 

Hierzu sind erforderlich: dieselben Gerätschaften und 
Flüssigkeiten, wie bei A aufgezählt, mit folgendem Unter- 
schied: 

An Stelle von a fungiert das auf Antikörper zu untor- 
sucbende (bei 56^ inaktivierte) voUkommea klare Serum 
des Patienten (bzw. Spinalflüssigkeit). 

An Stelle von d fungi^ eine Lösung jenes Antigens, 
dessen Antikörper nachgewiesen werden sollen; also bei 
bakteriellen Erkrankungen ein Bakterienextrakt, dessen 
Herstellung unter e beschrieben wurde, (e fällt dann fort.) 
Handelt es sich um den Nachweis von Läes bzw. von 
luetischen Folgeerkrankungan (Tabes, progressive Paralyse 
usw.), so wird ein Extrakt syphilitischer Organe benutzt. 
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mung geben, widrigenfalls er zu verdünnen ist^ aber 
nur Boweit, dafi Bedingung 1 und 2 noch erfüllt bleibt 

Zur Kontrolle endlich dient Serum (Spinalflüssigkeit) 
eines normalen (nicht sjrphilitischen) sowie eines sicher 
syphilitischen Individuums und ein Extrakt aus der Leber 
eines nicht syphilitischen Kindes. 

Vorausgehen muß dem eigentlichen Versuch, wie bei A, 
die Einstellung des Ambozeptorserums. 

Dann wird die kleinste Menge des luetischen G^webs- 
eztrakts festgestellt, die für sich allein, ohne Serum- 
zusatz, noch Komplement bindet Zu diesem Zweck werden 
1,0, 0,8, 0,6, 0,4, 0,2 und 0,1 ccm Extrakt mit 0,1 ccm 
Komplementserum zusammengebracht, 1 Stunde stehen ge- 
lassen und darauf 1 ccm 5 % ige Hammelblutaufschwemmung 
und die bestimmte Menge Ambozeptorserum hinzugefügt. 
Schliefilich wird das Gesamtvolumen der Röhrchen auf 
2,5 ccm durch Zusatz von Kochsalzlösung ergänzt. Die 
Proben kommen dann neuerdings in den Brutschrank und 
werden nach Ablauf von 2 Stunden besichtigt Hemmt 
das Extrakt noch in Dosen von 0,5 ccm und darunter, so 
mufi es (entsprechend Bedingung 3) verdünnt werden. In 
analoger Weise wird gleichzeitig ermittelt, wie groß die Ex- 
traktmenge ist, die mit 0,1 ccm sicher luetischen 
Serums noch komplette Hemmung gibt, um festzustellen, 
ob auch Bedingung 1 erfüllt ist Ist dies der Fall, so 
kann der eigentliche Versuch beginnen. 

Nach WAflflKRMANN^) und seinen Mitarbeitern verföhrt 
man folgendermaßen: das Serum des betreffenden Patienten 
(bzw. die Lumbaiflüssigkeit) wird mit dem Komplement- 
serum und dem Extrakt gemischt, für 1 Stunde in den 
Brutschrank gebracht, dann mit 1 ccm Hammelblutauf^ 



1) Wassebmann, Nbibsbr, Bbügk und Schught, Zeitschr. 
f. Hyg. 1906, Bd. LY. Wassermann und Meier, Deutsche med. 
Wochensehr. 1907. 

Hüller, Serodiagooitisehe Methoden. 2. Aufl. 5 
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schwemmung und der featgeeetzten Ambozeptonnenge (siehe 
Ä 1) beschickt und das Gesamtvolumen auf 2,5 ccm ergänzt, 
Kach weiterem zweiBtündigem Aufenthalt im Brutschrank 
wird das Ergebnis notiert* Die zum Versuch zu verwen- 
denden ^Quantitäten von Ejctmkt und Seram (bzw. Lumbal- 
flüesigkeit) sind aus folgender Tabelle zu entnehmen, die 
einen Versuch von Wassermann und Mktob wiedergibt 
Ebenso sind aus derselben die notwendigen Kontrollen er- 
sichtlich. 



r 1 Stande im Brutschrank 


Zusatz von Blut 
und Ambozeptor; 

Volumea au! 
2,5 ccm ergänzt; 
im Brul^chr, 2 St. 


LumbalfiHaaigkeit 


Extrakt 


Komplement 


Ergebnis 


Patient; 0^ 
0,2 
0,2 

0,4 


lueüach: 0^ 
normal; 0^,2 


0,1 
0,1 
0,1 
0,1 


Hemmung 
Lösung 


sicher luetiftchi 0,2 
0,2, 


luetisch; 0,2 

normal : 0,2 


0.1 
0,1 


Hemmung 

iJlBunf 


nicht luetische 0,2 


lueÜBCb: 0,2 


0,1 


LdBung 


— 


luetiach: 0,2 
. 0,4 


0,1 
0.1 


LiCflung 

IT 


— 


— 


0,1 
0,1 


Losung 



Nur das luetische {bzw. das Fatientenserum) darf das 

Phänomen der Ifomplementablenkung aufweisen, während 
alle Kontrollen vollkommene Hämolyse ^igen müssen, wenn 
die Reaktion positiv sehfi aolL 

2. Technik nach Taeqk (Breslauer Methode). 

1, Für die Herstellung des Extrakts gibt Taege folgende 
Vorschrift. Die Leber eines syphilitischen Fötus wird 
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ganz fein zerhackt oder in der Fleischmaschine zer- 
kleinert, der Brei gewogen und mit der vierfachen 
Menge absoluten Alkohols in einem Kolben vermischt 
Das Gefäß bleibt 24 Stunden im Zimmer stehen oder 
es kommt in den Schüttelapparat und wird über Nacht 
geschüttelt. Dann wird filtriert, das Filtrat in einer 
flachen Schale im Vakuumapparat bei 40^ C und 60 mm 
Hg Druck zu einer Art Salbe eingedickt. Ein Gramm 
der Salbe wird in 100 ccm 0,85%iger NaQ-Lösung 
fein aufgeschwemmt und 24 Stunden lang im Schüttel- 
apparat geschüttelt. Man erhält hierbei eine milch- 
artige Emulsion, die im Eisschrank aufbewahrt wird, 
wobei man zur Erhöhung der Haltbarkeit 0,3 ^/^ Kar- 
bolsäure hinzufügen kann. 

Will man die Einengung im Vakuum umgehen, so 
kann man auch einen Teil der zerkleinerten Leber mit 
10 Teilen Alkohol absolut versetzen und mit einigen 
Glasperlen 24 Stunden lang schütteln. Das Filtrat 
ist das fertige Leberextrakt 

Zum Gebrauch wird ein Teil des so herge- 
stellten Extrakts mit 3 Teilen Kochsalzlosung 
gemischt 

2. Das fragliche Patienten serum wird mit 4 Teilen 
physiologischer Kochsalzlosung verdünnt Ebenso das 
sicher luetische und das normale Vergleichserum. 

3. Das Komplementserum wird mit 9 Teilen Koch- 
salzlösung verdünnt 

4. Das Ambozeptorserum, das im Vakuum zur Staub- 
trockne eingedampft und zu 0,3 g in kleine braune 
Röhrchen eingeschmolzen aufbewahrt wird, ist im Ge- 
brauchsfalle in 3 ccm destillierten Wassers aufzulösen. 
Von dieser Lösung ist 0,1 ccm mit 60 ccm Koch- 
salzlösung zu verdünnen. 

Zur Einstellung des hämolytischen Systems ver- 
fährt man folgendermaßen: 
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In sechs kleine, fortlaufend numerieite Gläschen k(»nmen 
je 2 ccm Kochsalzlösung. Ferner 

in Röbrchen 1: 1 ccm Ambozeptorl. 

2: 0,5 „ ,, 4~ ^9^ ^^ Kochsalzl. 

3: 1 n M 3fach verdünnt (1 ccm 

Ambozeptor -{- 2 ccm Kochs.) 

4: 1 ,, „ 4fach verdünnt (1 ccm 

Ambozeptor -{- 3 ccm Kochs.) 

5: 1 „ ,, 6fach verdünnt (1 ccm 

3foch. Yerd. -j- 1 ccm Kochs.) 

6: 1 ., ,, 8fach verdünnt (1 ccm 

4 fach. Verd. + 1 ccm Kochs.) 

Zu allen Röhrchen wird schließlich noch Iccm Kom- 
plement und 1 ccm Blutaufachwemmung (Hammelblut) ge- 
geben^ worauf die Proben aufgeschüttelt und in den Brut- 
schrank gestellt werden. 

Rohrchen 1 soll nach 15 Min. vollkommene Himolyse zeigen 
y, 2 nach 30 Min. 

,, 3 und 4 nach 30—45 Min. 
,, 5 y, 6 endlich nach 2 Stunden. 

Erfolgt die Hämolyse in kürzerer 24eit, so muß das 
Ambozeptorserum zunächst aufs Doppelte mit physiologisdier 
Kochsalzlösung verdünnt werden, erfolgt ue dagegen zu 
langsam, so muß die Ambozeptorlösung verstärkt werden, 
indem nicht wie gewöhnlich 0»1> sondern 0,2 ccm der Ambe- 
zeptorstammlösung mit 60 ccm Kochsalzlösung verdünnt 
werden. 

Ziu: Prüfung des Antigens werden 2 com desselben 
mit dem hämolytischen System (also 1 ccm Ambozeptor, 
1 ccm Komplement, 1 ccm Blut) versetzt Nach einstün- 
digem Aufenthalt im Brutschrank muß vollkommene Hämo- 
lyse emgetreten sein. 



1) Münch. med. Wochenschr. 1908, No. 33. 
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Als Fehlerquelle, die möglicherweise die Versuchsresul- 
tate zu trübeD imstande ist, kommt die Tatsache in Betracht, 
daß in seltenen Fällen normales Serum mit einem sonst 
brauchbaren Antigen Hemmung der Hämolyse gibt. Da- 
gegen schützt man sich dadurch, daß man ein Antigen erst 
dann in Grebrauch nimmt, wenn man festgestellt hat, dafi 
es mit 10 — 12 verschiedenen normalen Seren keine Kom- 
pkmentablenkung zu geben vermag. Ist das Antigen zu 
wenig wirksam, so daß es mit dem sicher luetischen 
Serum keine ausgesprochene Hemmung gibt, so muß durch 
besondere Versuche festgestellt werden, in welchen Mengen- 
veriiältnissen es dem System zuzusetzen ist, damit die Kom- 
plementablenkung zustande kommt. 

Da endlich luetische Sera bei längerer Aufbewahrung 
ihre Reaktionsfähigkeit verlieren können, so tut man gut, 
sich möglichst viele solche Sera in Vorrat zu halten. 

Die eigentliche Untersuchung vollzieht sich in 
folgender Weise: 

ccm Komplement 4- 2 com Kochsalzl. 

„ „ +1 99 Antigen -|- 1 ccm 

normales Serum 

„ „ -f- 1 ccm Antigen + 1 com 

sicher luetisch. -Serum 

„ „ +2 ccm Antigen + ccm 

Serum 

„ „ +1 ccm Antigen -j- 1 ccm 

fragl. Patientenserum 

,, „ -f 0,5 ccm Antig. J+ 0,5 ccm 

fragl. Patientenserum 
4- 1 ccm Kochs. 

„ „ 4-0 ccm Antigen 4- 2,0 ccm 

fragl. Patientenserum 

Nach einstündigem Aufenthalt dieser Proben im Brut- 
schrank wird zu denselben je 1 ccm Amboz^tor und 1 ccm 
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Hamnielblutaufsehwemmung hio zugesetzt, woriLuf ale neuer- 
dings eine Stunde lang bei 37 ® geholten werden. Nach 
Ablauf dieser Zeit muB Prob© 1, 2> 4 und 7 ToUkommene 
Lösung zeigen, bei Probe 3, 5 und eventuell auch 6 darf 
dagegen keine Hamolyse eingetreten sein. 

3, Technik nach Hoebne^) (Frankfurter Me^ode), 
Als Antigen dient ein alkoholischer Auszug aue der 
Leber hereditär aTphilitiecher Kinder (1 g Leber -(- 5 com 
Alkohol)« Bas Extrakt wird für jedesmaligen Oebrauch 
vierfach mit physiologischer Kochsalzlosung verdünnt und 
kommt in dieser Verdünnung in absteigenden Mengen von 
0,75 — 0,5 — 0,25 com äut Anwendung. Diese Extrakt- 
mengen werden mit je 1,0 ccm des 10 fach verdünntetii 
inaktivierten, zu prüfenden Serums versetsct, während in einem 
vierten Bohrchen nur das letztere, aber kein Extrakt ange- 
setzt wird. Dazu kommen je 0,5 ccm eines fünffach ver- 
dünnten MeerBchweinchensenime als Komplement, worauf 
alle Bohrchen durch Zusatz von Kochsalzlosung auf das 
Volumen von 2,5 ccm gebracht werden. Man erhält iomil 
folgendes Schema: .^ 

A» Hauptversuch. 

Röhj-chen 1 : 0,75 ccm Extr. -(- 1 ccm frag! Serum lOfich verdünnt -}- 
0,5 ccm Meerscliw.-Ser. 5 fach Terd. + 0,25 ccm Kochs. 

^, 2 ; 0,5 ccm Extr, + 1 <^cin fragL Serum 10 fach f erdünnt + 
0,5 ccm Meerschw.^Ser. 5 fach verd. + p|5 ccm Kodia, 

j, 3 ■ 0,25 ccm Extr. + 1 ccm fragl Serum lOfacb vardümit + 
0,5 ccm MeerBchw.-Ser. 5 fach verd, + 0,75 ccm Kocbi. 

„ 4:0 ccm Extr. + 1 ccm fmgUSeram 10 lach verdünnt + 
0,5 ccm Meerschw.-Ser. öfacli verd. -\- Ifl ccm Koch«^ 

B. Kontrollen. 

Rdhrchen 5: 2 ccm fragl. Serum lOfach verdünnt + 0,5 oem 
Meerschw.-Ser- 5 fach verd* 



1) BerL klin. Wochenftchr. 1908, ^q. m. 
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Rohrchen 6: 1,5 ocm Extr. -\- 0,5 ccm Meerschw.-Ser. 5 fach verd. -f 
0,5 ccm Kochs. 

„ 7 : 1,0 ccm Extr. + 0,5 ccm Meerschw.-Ser. 5 fach verd. + 
1,0 ccm Kochs. 

„ 8 : 0,75 ccm Extr. -f 0,5 ccm Meerschw.-Ser. 5 fach verd. -|- 
1,25 ccm Kochs. 

„ 9: 0,5 ccm Extr. -f 0,5 ccm Meerschw.-Ser. 5 fach verd. + 
1,5 ccm Kochs. 

G. Kontrollen 
mit sicher luetischem und sicher normalem Serum wie bei A. 

Nach 1^4 ständigem Aufenthalt der Proben bei 37^ 
wird 0,5 ccm einer geeigneten, täglich frisch einzu- 
stellenden, Ambozeptorverdünnung (2V8 — 3 komplett- 
iQsende Dosen) und 1 ccm Hammelblutaufschwemmung 
(5 %) hinzugefügt und weitere 2 Stunden bei 37 ^ G be- 
brütet 

Böbrchen 1, 2 und 3 muß mehr oder minder ausge- 
sprochene Hemmung der Hämolyse aufweisen, 4 — 9 dagegen 
vollkommene Hämolyse zeigen, wenn die Reaktion als 
positiv gelten solL 

4. Vereinfachte Technik nach Bauer ^). 
Zu derselben sind erforderlich: 

1. Frisches Meerschweinchenserum als Komplement; das- 
selbe wird lOfach mit Kochsalzlösung verdünnt 

2. Organextrakt Die Leber eines luetischen Fötus oder 
Säuglings wird zerrieben und mit der lOfachen Menge 
absoluten Alkohols über Nacht geschüttelt Das klare 
Zentrifugat dient als Stammlösung und ist dauenid 
haltbar. Zum (Gebrauch wird es im Verhältnis 1:4 
mit physiologischer Kochsalzlösung gemischt Man 
prüft dann, ob 1,0 ccm die Hämolyse von 1,0 ccm 



1) Deutsche med. Wochenschr. 1908, No, 16. 
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Hammelblut durch 0,2 menschlichen Normalserums 
und 0,1 Meerschweinchenserum nicht hemmt Sollte 
dies der Fall sein, so muß das Extrakt starker ver- 
dünnt werden. 

3. 5% ige Aufschwemmung von gewaschenen Hammel- 
blutkörperchen. 

4. Das zu untersuchende Blutserum, i/« Stunde auf 56^ C 
erhitzt 

5. Sicher luetisches und sicher normales Blutserum, eben- 
falls inaktiviert Im übrigen werden dieselben Geräte 
benotigt, wie unter A g — k aufgezahlt Da hier die 
Nomialambezeptoren des Menschenserums für Hammel- 
blut zur Hämolyse benutzt werden, entfällt der Zusatz 
eines spezifischen Immunambozeptorserums. 

Ausführung. 

Rohrchen 1 eriiftlt: 0,2 ccm Patientensenim -^1,0 com Organextrakt 
-f- 1 ccm Meerschw.-Serum 10 fach verdünnt 

2 „ 0,2 ccm Patientensenim -f 1,0 ccm Kochsalzlösung 
-f- 1 ccm Meerschw.-Serum lOfach verdünnt 

3 „ 0,2 ccm Normalserum -f 1,0 ccm Organextrakt 
-f- 1 ccm Meerschw.-Serum 10 fach verdünnt 

4 „ 0,2 ccm Normalserum -{- 1,0 ccm Kochsalzlösung 
-f 1 ccm Meerschw.-Serum lOfach verdünnt 

5 „ 0,2 ccm Luessemm -f- 1,0 ccm Organextrakt 
-j- 1 ccm Meerschw.-Serum lOfach verdünnt 

6 „ 0,2 ccm Luessemm + 1,0 ccm KodisalzlOsung 
-f- 1 ccm Meerschw.-Serum lOfach verdünnt 

Die Böhrchen kommen auf ^/^ Stunde in den Brut- 
schrank, worauf sie mit 1 ccm der Hammelblutaufschwem- 
mung beschickt werden. Nach weiterem Y^ — 1 stündigen 
Aufenthalt im Brutschrank muß Böhrchen 1 und 5 Hemmung 
der Hämolyse aufweisen, 2, 3, 4 und 6 dagegen vollkom- 
mene Lösung zeigen. / 
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Stehen groSere Serammengen zur Verfügung, so sind 
mehrere Proben mit variierenden Quantitäten des ^glichen 
Patientenserums anzusetzen. Bei jungen Säuglingen miS- 
Kngt die Reaktion, weil in deren Serum die Normal- 
ambozeptoren gegen Hammelblut fehlen. Man ersetzt 
dieselben durch Hinzufügen einer gleichen Menge des 
menschlichen Normalserums, das man ja zur Kontrolle vor- 
rätig hat Lipämisches Serum ist unbrauchbar, weshalb es 
geboten ist, das Blut bei dem nüchternen Patienten zu 
entnehmen. 

5. Vereinfachte Technik nach Tschebnogübow ^). 
Zu derselben ist erforderlich: 

1. Hämolytisches Immunserum (von Kaninchen) gegen 
Menschenblut. ( Ambozeptorserum). 

2. Extrakt aus syphilitischer Leber als Antigen. Die 
zerkleinerte Leber eines kongenital syphilitischen Fötus 
^rd getrocknet, pulverisiert und nach Bedarf 0,5 g 
dieses Pulvers 12 — 15 Stunden lang im Eisschrank 
mit 25 ccm 95 böigen Alkohols extrahiert Zum Ge- 
brauch wird das Extiakt mit physiolog. Kochsalzlösung 
im Verhältnis 1 : 50 — 200 verdünnt 

3. Blut des Patienten, das gleichzeitig als Quelle des 
Komplements, als Blutkörperchenaufschwem- 
mung und als Quelle der luetischen Antikörper 
fungiert Man macht einen Einstich in den Finger 
und entnimmt mittels einer Pipette oder mit dem 
Zeiss sehen Blutmischer für die weißen Blutkörperchen 
4 mal je 0,1 ccm Blut, welches sofort mit 1 ccm der 
gleich zu nennenden Flüssigkeiten gemischt und in 
4 enge Böhrchen eingetragen wird. Und zwar kommt in 

Röhrchen 1 und 2 : 0,1 Blut + 1,0 physiol. Eochsalzl. 

3 „ 4:0,1 „ 4- lyO verdünnten Leberextraktes. 

1) Berl. klin. Wochenschr. 1908, No. 47. 
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L Im übrigen diegelben Gemte wk unter A, g^k auf- 



ÄUBführung. 

Die 4 mit Blut und Extrakt bezw. Kochsalzlöauug 
beschiekt6Ti Rölircbeii kommen für 1 Stunde in den Ther- 
mostaten. Sodanti werden in die Röhroheti 1 und 3 je 
0,25 ccm Ambozeptoraerum eingetragen, während tu 2 und 
4 je 0,25 ccm KochsalElöaung hinzugefügt werden, worauf 
die Eobrohen aufs neue für 2 Stunden in den Brutschrank 
gestellt werden und schließlich in den Eisschrank kommen. 
Am nächäten Morgen wird das Resultat notiert. 

Kohrchen 1 muß Hämolyse aufweisen, 2 dagegen nicbt^ 
wenn der Versuch brauchbar sein solL Denn 2 enthält 
Äwar Komplement, aber keinen Ambozeptor. 

Ißt diese Bedingung erfüllt und zeigt ferner 3 eine 
Hemmung der Hämoljse wahrend 4 vollkommene Losung 
aufweist, 30 ist die Reaktion als positiv zu betrachten. 



Die verschiedenen, geschilderten Verfahren der Kom- 
plementablenkung haben sich zum Teil bereits außerordentlich 
bewährt. Auffallenderweise hat sich aber herausgestellt, daß 
die Reaktion auch mit normalem Leberextrakt, wenn auch 
weniger markant, gelingt, ja sogar auch mit Extrakt aus 
Herzmuskel vom Meerschweinchen, so daß ihre theoretische 
Grundlage trotz ihrer prakdichen Brauchbarkeit zweifelhaft 
geworden ist. 

Kach Landsteinee, Poetzl und Müli^ee*) läßt sich 
infolge dessen die Berodiagnostik der Lues vereinfachen: 

6, Technik nach LAurDSTmNsB, R Müller trnd Poetzl. 

Ab Stelle des Extrakts aus luetischem Gewehe tritt 

folgende Flüssigkeit: 1 g Herzmuskel vom Meerschweinchen 

wird mit der Schere zerkleinert und in der Reibschale mit 



1) Landsteineä, PorrzLn, MüLLEii,Wienerklin.Wochensolir, 
1907. R. MÜLT^R* Wiener klin. Wochenschr. 1908. 
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etwas Quansand verrieben. Der feine Brei wird in ein 
Olaskölbchen gebracht und mit 50 ccm 95 Voigen Alkohols 
gut durdbgeflchüttelt, darauf 2 Stunden bei 60^ digeriert. 
Während dieser Zeit wird noch einige Male durchgeschüttelt^ 
dann wird durch ein Papierfilter filtriert und die Flüssigkeit 
bd Zimmertemperatur aufbewahrt 

Im übrigen rind dieselben Flüssigkeiten und Geräte 
erfoiderlioh, wie oben. Nur wurde von MüIiLEB Schafblut, 
und swar in 50%iger (nicht 5%iger Aufschwemmung 
benutst — 

In jedes Reagensrohrchen kommen nun zuerst 10 Tropfen 
phyriol. Kochsalzlösung und 1 Tropfen Eomplementserum« 
Dazu femer: 

in R&hrchen 1 : 1 Tropfen des inaktiven zu prüfenden Ftttienten- 

senuns; 
' 2: 1 Tropfen Patientensenun + 2 Tropfen Herz- 

mnskelextrakt; 
3: 1 Tropfen inaktiven, sicher luetischen Senuns; 
4 : 1 Tropfen luetischen Serums + 2 Tropfen Extrakt; 
5: 1 Tropfen inaktiven normalen Senuns; 
6: 1 „ „ „ „ +2Tropfen 

Extrakt; 
7: 2 Tropfen Extrakt 

Nach einstündigem Aufenthalt bei 37^ C wird je 
1 Tropfen der Blutaufschwemmung und die doppelt lösende 
Dose des Ambozeptorserums hinzugesetzt, neuordings ly. 
Stunden bei 37^ bebrütet und dann das Eigebnis notiert 

VII. Phagozytäre Reaktionen. 

Bestimmung der opsonischen Kraft eines Serums 

nach Wright 

1. Technik nach Bine und Libbneb^). 
Prinzip: Werden Leukozyten mit Bakterien und einem 
opsonisch wirkenden Serum zusammengebracht, so fmdet 

1) BiHB und LissNEB, Münchner med. Woehenachr. 1907. 
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Phagozytose statt, deren Grad durch Auszahlung der auf- 
genommenen Bakterien bestimmt werden kann. 
Hierzu sind erforderlich: 

a) Das zu untersuchende Serum des Patienten. 
Das Serum gewinnt Wbioht mit Hilfe eines kleinen Glas- 
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röhrchens von der in Fig. 6 
abgebildeten Form. Nach kräf- 
tigem Schwingen des linken 
Armes wird das Grundglied 
des Daumens rasch mit einem 
Tuch umschnürt; dann werden 
beide Enden des Böhrchens ab- 
gebrochen, das Blut bei ^an- 
gesogen und dannj^das Ende 
B etwa 4 — 5 cm unterhalb 
der Ampulle des Böhrchens vor- 
sichtig abgeschmolzen. Natur- 
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■--abbredhen 
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lieh muB dabei jede stärkere Erwärmung des Blutes un- 
bedingt vermieden werden. Hat sich dann beim Erkalten 
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des abgeachmolzenen Endes das Blut weiter in das Glas- 
xiäirchen zurückgezogen, so kann auch Im A abgeschmolzen 
werden und nun, nach erfolgter Grerinnung des Blutes, das 
RMirchen mit dem gebogenen Ende an den Rand eines 
Zentrifugenglaschens angehängt werden. Hat sich durch 
kräftiges Zentrifu^eren das Serum vom Blutkuchen getarennt 
so wird das gebogene Ende des Röhrchens abgeschnitten und 
das Berum mit Hilfe einer Olaskapillare entnommen. 

Natürlich kann das Berum auch in beliebiger anderen 
Weise gewcmnen werden; 

b) Serum normaler Individuen als Kontrolle; 

c) gewaschene Blutkörperchen. Einige Bluts- 
tropfen emeB gesunden Individuums werden in ein kleines 
Olasröhrchen gebracht, das zu ^/g mit einer, jedesmal frisch 
herzustellenden, 1,5 %igen Lösung von zitronensaurem Natron 
gefüllt ist Nach gründlicher Mischung (nicht schütteln I) 
werden die (weißen und roten) Blutkörperchen abzentrifugiert, 
die klare Flüssigkeit abgegossen und durch Ofib^^ige 
Kochsalzlösung ersetzt, worauf neuerdings zentrifugiert wird. 
Nachdem die Hauptmasse der Kochsalzlösung entfernt wurde, 
▼erteilt man die Blutkörperchen durch Schütteln in dem Rest 
der Flüssigkeit und hat hiermit die gebrauchsfertige Auf- 
schwemmung h^gestellt, die natürlich auch jedesmal erneuert 
werden mufi, da sich die Zellen schon bei mehrstündigem 
Stehen verändern ; 

d) eine Emulsion der betreffenden Bakterienart, 
welcher gegenüber die opsonische Kraft des Serums be- 
stimmt werden soll. 

Ihre Herstellung ist je nach der Bakterienart ver- 
schieden. Für Untersuchungen an Tuberkulösen wird 
empfohlen, die getrockneten abgetöteten BaziUen zu be- 
nutzen, die von den Höchster Farbwerken zu beziehen sind. 
Nachdem eine geringe Quantität dieses Prilparates in einem 
Achatmörser zu einem feinen Pulver zerstofien wurde, zerrubt 
man dasselbe unter tropfenweisem Zusatz von 1,5^/Qiger 
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Kochsalzlösung zu einer dickflüssigen Emulsion, die dann 
eine Stunde lang bei 60^ sterilisiert wird. Sie kann, am 
besten in einem Glasröhrchen, dessen unteres geschlossenes 
Ende dünn ausgezogen ist, aufbewahrt werden, halt sich 
aber höchstens 10 Tage lang. In dem dünnen Teile setzen 
sich dann etwaige gröbere Bakterienklümpchen ab und können 
durch Abschneiden des Böhrchens entfernt werden. 

Von anderen Bakterienarten benutzt man meist eine 
Ose 12 — 24 stündiger Agarkultur, in wenig physiologischer 
Kochsalzlösung verrieben, und dann durch weiteren Zusatz 
dieser Flüssigkeit verdünnt. Nach Stbubell ^) ist es zweck- 
mäßig bei coliformen Bakterien und bei gramnegativen 
Kokken 4 — 10 Stunden alte Kulturen zu verwenden. Als 
Verdünnungsflüssigkeit für die Emulsionen des Tuberkel- 
bazillus und der gram negativen Kokken soll man 
l^^Vo'^S^ Kochsalzlösung benutzen. Streptokokken- 
emulsionen müssen manchmal kräftig geschüttelt werden, 
um homogen zu werden. — Zur Entfernung von Bakterien- 
häufchen zentrifugiert man die Aufschwemmung kurze Zeit 
und gießt vorsichtig von dem Bodensatz ab. 

Vor dem Grebrauch muß die Bakterienemulsion noch 
darauf geprüft werden, ob sie eine genügende Zahl von 
Bazillen enthält. Nach Wright soll dieselbe ca. 7 — 10 
Milliarden in 1 ccm betragen. Man kann dies leicht fest- 
stellen, indem man etwa gleiche Volumina Blut und Bak- 
terienemulsion mischt und einen Tropfen des Gemisches 
auf dem Objektträger ausstreicht, fixiert und Saht. Da in 
1 ccm Blut etwa 5 Milliarden Erythrozyten enthalten sind^ 
so müssen dann also auf ein rotes Blutkörperchen im Ge- 
sichtsfeld durchschnittlich zwei Bakterien kommen. Ist deren 
Zahl größer, so ist die Emulsion entsprechend zu verdünnen; 

e) Kapillarröhrchen, welche durch Ausziehen über 
der Bunsenflamme aus Glasröhren von ca. ^2 ^^ Durch- 



1) Deutsche med. Wochenschr. 1908, No. 19. 
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mesaer hergestellt werden. Der kapillare Teil soll 16 cm 
lang sein. (Fig. 7). Das obere weite Ende des Böbrohens 
ist mit einer Gummikappe armiert; 

f) Objektträger, die gut gereinigt» ausg^lüht und 
durch Abreiben mit Schmirgelpapier etwas rauh gemacht 
wurden. — Deckglaschen; 

g) ein sog. Ausbreiter, d. i. ein Objektträger, dessen 
schmale Seite etwas konkav ausgebuchtet bt, zum Anfertigen 
des Ausstrichpräparates; 

h) gesättigte Sublimatlösung zur Fixierung des 
Ausstnchpräparates ; 

i) Earbolfuchsin nach ZiEHi>NEELaEN (fOr Tuberkel- 
bazillen), oder Earbolthionin, Eosin-Melhylenblau nach 
May-Obükwald usw.; 

j) ein Mikroskop mit homogener Immersion; 

k) ein Brutschrank, auf 37^ eingestellt; 

1) ein Bunsenbrenner; 
m) eine Olasfeile. 

Ausführung. 

An der Elapillare wird etwa in Entfernung von 2 — 3 cm 
vom Ende eine Marke angebracht Mit HUfe der Saug* 
kappe wird zunächst das zu prüfende Serum bis zu dieser 
Marke angesaugt, dann etwas Luft nachgesaugt; dann folgt 
— wieder bis zur Marke — die Blutaufschwemmung und 
neuerdings etwas Luft; und schließlich wird auch von der 
Bakterienau&chwemmung bis zur Marke nachgesaugt So 
enthält also die Kapillare gleiche Volumina der drei Flüssig- 
keiten durch je eine kleine Luftblase getarennt (Fig. 7). Die 
Elapillare wird sofort gegen einen Objektträger oder yiel- 
leidit zweckmäßiger ai^ den Boden eines engen Reagenz- 
glases ausgeblasen, die Flüssigkeit auf demselben mög- 
lichst rasch und gründlich gemischt, wieder angesaugt und 
nun das untere Ende — natürlich ohne den Inhalt des 
Böhrchens zu erhitzen, abgeschmolzen. In genau der 
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gleichen Weise wird auch die Kontrolle mit dem normalen 
Serum hergestellt 

Die gefüllten Kapillaren kommen nun für 20 — 30 
Minuten in den Brutschrank. 

Nach Ablauf dieser Zeit wird das zugeschmolzene Ende 
des Böhrchens abgeschnitten und der Inhalt zur Unter- 
suchung benutzt, indem ein Tropfen desselben mit Hilfe 
des „Ausbreiters'' auf dem Objektträger, ohne einen Druck 
auszuüben, ausgestrichen wird. (Am Ende des Ausstrichs, 
wo die Schicht am dünnsten ist, liegen erfohrungsgemäß die 
meisten Leukozyten beisammen.) Saathoff findet es zweck- 
mäfiiger, den Inhalt der Kapillare auf den Objektträger aus- 
zublasen und mit einer Platinöse gründlich zu mischen. 

Nach dem Lufttrocken werden wird durch 2 — 3 Minuten 
in der Sublimatlösung fixiert und dann gefärbt 

Nun schreitet man zur Bestimmung der phagozyti- 
schen Zahl durch Auszählung der Bakterien in mindestens 
100 Leukozyten, wobei in der Mischung etwa 2 — 8 Bazillen 
auf einen Phagozyten kommen sollen. Sind weniger oder 
mehr Bakterien vorhanden, so ist die Zählung schwieriger, 
bzw. ungenau. Berechnet man nun aus den notierten Zahlen 
die durchschnittlich von einem Leukozyten aufge- 
nommene Menge von Bakterien, so erhält man die phago- 
zytische ZahL Als Norm wird dabei jener Wert ange- 
nommen, der sich bei der Untersuchung von mindestens 
drei gesunden Personen im Mittel ergibt. Um sicher 
zu sein, daß stets eine gleich dichte Bakterienemulsion be- 
nutzt wird, schlagen Bine und Lisskbb vor, man solle 
jedesmal vor deren Verwendung mit seinem eigenen (nor- 
malen) Serum die phagozytische Zahl bestimmen, wobei sich 
dann stets gleiche Werte ergeben müssen. 

Die phagozytische Zahl des betreffenden Pa- 
tienten geteilt durch die normale phagozytische Zahl 
liefert dann den opsonischen Index des Patienten. 
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Schon kleine Abweichungen von der vorgeschriebenen 
Technik beeinflussen das Resultat sehr stark und machen 
die Besultate unzuverlässig! 

Meist wird die Opsoninbedtittmmtrg 2ür kliniffdiiBti Be- 
imeiiung 'des fiyankheitfiAsuittindee bei infektifeen Prozessen 
und ^um "Zwciek d«r «f drtwShrenden Eitmtrolle thempeutischer 
Maßnahmen, speziell der WiuoHTschen Bakterieneinfipritzun- 
g«n, vwgenmnmen; «ie kiinn aber iUioh rein diagnosti- 
schen Zwecken dienstbttr gemacht werden. Hieiffür igelten 
ft%ende 'B^fai (nacäi Sadbbbbgk^): 

liät 3er opsonische tndäx emer bestimmten Bakterienart 
gegenüber normal, so ist eine Infektion mit demselben aus- 
g6Scfil<men. Ist der Index dauernd heifdbgedet^t, so handelt 
es sich um einen lokalen Prozeß, ist er dauernd erhöht, 
so ist die Infektion übefmitadebiodie^ «ine künstliche Impfung 
tEomngegaqgm. ^ach Sghottmülleb und MacH^) zeigen 
die Opsonine 4schon zu Beginn der Erkrankung und bei 
den -leichtesten Infehtion^i eine Abweichung von der Norm, 
wo Agglutininbildung nicht nacheaweisen ist, die WmALsche 
Baaktion ako im Stich laßt. 

Man kBHUy da die Immunopfionine thermoHesiatenter 
sind als die normalen, die Indizes des 10 Minuten auf 60^ 
«rhititen und des nicht erhitzten Senuns vergleichen: be- 
fllriit 'hierbei «ine große Diffetens, so beweist dies, daß es 
siidi 'Um üoriBfede, nicht durch Bakterienresorption veränderte 
@^l80Din'<<wrhailtaifise handelt; wird dage^n das Serum durch 
die SSrhitanog mdHt wesentlich in seiner Wirkeamkeit ab- 
gesdMfächt, so wäre Infektion bzw. Immunisierung anzu- 
nehmen. — XHe Erfahrungen über die Leistungsfihigkeit 
dieser ^liagneatisoken Methoden sind noch spärliche. 



1) tSi^üERBSC^^ Nene Taitsadien mid Theorien der Immuni- 
tätsforschung; Bergmann, Wiesbaden 1907. 

2) ScHOTTMCiii^EB und MucH, Münch. med. Wochenschr. 
1908, No. 9. 

Maller, SerodiairnoftiBche Methoden. 2. Aufl. 6 
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2. Klinische Methode der Opsoninbestimung 
nach Kammeber ^). 

Hierzu sind erforderlich: 

1. Serum des Patienten, in der gewöhnlichen Weise 
entnommen, aktiv, d. i. nicht erhitzt; ebenso Serum 
eines Gesunden. 

2. Eine Bazillenemulsion in physiolog. Kochsalzlösung, 
die 1,5 ^/o Natriumzitrat entiiät 

3. Blut einer gesunden Person, aus der Fingerbeere ge- 
wonnen und direkt in die WBiGHTsche Kapillarpipetten 
aufgesogen (siehe 1 e, S. 78). 

4. Im übrigen dieselben Geräte wie unter 1 f — m aui^zählt. 

Ausführung. 

In die Kapillare 1 saugt man bis zur Marke 1 Teil 
Blut der gesunden Person, dann etwas Luft, neuerdings 
1 Teil Blut, dann wieder Luft, 1 Teil Patienten serum, 
Luft und endlich 1 Teil Bazillenemulsion. 

In die Kapillare 2 saugt man 1 Teil Blut, Luft, 
1 Teil Blut, Luft, Normalserum, Luft, Bazillen- 
emulsion. 

Die Durchmischung und weitere Behandlung erfolgt 
genau wie bei 1 (Seite 78) beschrieben. Rasches Arbeiten 
erforderlich. Nach Abschmelzen kommen die Kapillaren 
auf V2 B^nde in den Brutschrank. Die Ausstriche werden 
auf Deckglaser gemacht und nach der Färbung in Kanada- 
balsam eingeschlossen, was infolge der größeren Durch- 
sichtigkeit des Präparates die Zählung erleichtert. 

Als Vorteile der Methode werden hervorgehoben: 
1. Vereinfachung der Technik durch Fortfall des getrennten 
Auffangens und Waschens der Blutkörperchen. 2. geringere 



1) Münch. med. Wochenschr. 1908, No. 20. 
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Schädigung der Leukozyten diurch Waschen und Zentri- 
fugieren. 3. relativ dichte Lagerung der Leukozyten, Er- 
leichterung der Zählung. 4, Verstärkung der „ambozeptor- 
artigen Immunopsonine" durch das Komplement und Ver- 
größerung des Unterschiedes zwischen Normal- und Patienten- 
serum. 

Erfahrungen mit dieser Methode fehlen noch. 



VIII. Nachweis von Antistaphylolysin im Serum. 

(Bei Patienten, die an Staphylokokkenerkran- 
kungen leiden.) 

Prinzip: Es wird ermittelt, in welchen Dosen das betref- 
fende Serum imstande ist, Kaninchenerythrozyten vor der 
Auflösung durch Staphylolysin zu schützen. 

Hierzu sind erforderlich: 

a) 2 — 3 ccm defibriniertes Kaninchenblut. 

Auffangen des aus der durchtrennten Karotis (siehe 
8. 4) ausfließenden Blutes in einem mit Porzellanperlen 
etwa fingerhoch beschickten dickwandigen Reagenzglas, das 
nach Verschluß mit Kork- oder Kautschukstopfen gründ- 
lich durchgeschüttelt wird. (Nicht zu voll mit Blut anfüllen!) 

Bei langohrigen Rassen kann man das Blut aus der 
Randvene des Ohres entnehmen. Zu diesem Zweck wird 
das Ohr gründlich mit einem in Äther getauchten Watte- 
bausch abgerieben, bis sich die Gefäße prall füllen und 
dann mit einem scharfen Skalpell die Randvene quer durch- 
trennt. Das abtropfende Blut wird in einem graduierten, 
mit 2 — 3 ccm 1 %iger Natriumzitratlösung beschickten Rohr- 
chen aufgefangen und fortwährend gut durchgemischt, um 
den Eintritt der Gerinnung zu verhindern, bis 2 — 3 ccm 
Blut gewonnen sind, das Volum des Gemisches also 4— 6 ccm 
beträgt. 

6* 
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Das Zitrittpläsma wird nun aus dem Blute durch wieder- 
holten Zusatz der 10 fachen Menge Kocheal^lösung und 
Abzentrifugieren (Waschen der BlutkörpeiMhen) entfernt und 
der am Böden 2ürückbleibetide Blutkörperchensatz durch 
Hinzufügen von NaCl-Lösung schließlich auf das ursprüng- 
liche Volum von 2 — 3 ccm gebracht; 

b) Staphylolysin. Akn geeignetsten für dieSti^hylo- 
lysinproduktion erwies sich eine Nährbouillon, die '/g — Ye 
jener Alkalimenge zugesetzt erhielt, welche erforderlich 
gewesen )^re, um PhiBnolphtalein gegenüber einen deut- 
lichen Farbenumschlag in Rot hervorzurufen. (Natürlich 
muß dieise Alkalimenge 'an eitlem kleinen Teil, ^twa 10 >ccm, 
der Bouillon unter Phenölphtal^hiJuisafö zuerst durch Titration 
gefunden, und dann auf die gesamte Bouillonmeqge um- 
gerechnet werden.) In ^/^ — 1 1 dieser Bouillon wird dann 
Btaphylococcus aureus eingesät, nachdem man sieh durch 
einen Vorversuch überzeugt hat, daß derselbe überhaupt 
Hämolysin zu produzieren vermag. 2u diesem Zweck hat 
man eine Reihe von Reagenzgläsei^n init je 2 ccm Bouillon 
beschickt und mit dem Staphylokokkenstamm geimpft. Vom 
dritten bis vierten Tag an untersucht man täglich je ein 
Röhrchen durch Zugabe elhes Tropfens defibrinierten Kanin- 
chenblutes und Einstellen für zwei Stunden in den Brut- 
schrank. Tritt kräftige Hähiolyse ein (die unter Umständen 
erst nach 18 stündigem Sedimentieren im Eisschrank, oder 
nach Zentrifngieren sichtbar wird), so ist der Stamm für 
den Versuch geeignet. 

Nach 13 — 1 4 tägigem Wachstum wird dann die Massen- 
bouillonkultur durch ein BERKEFELDTsches Filter keimfrei 
filtriert und mit 0,5 7o Karbolsäure versetzt im Eisschrank 
konserviert. Daselbst hält sich das Staphylolysin wochen- und 
monatelang ohne wesentliche ' Einbuße semer Wirksamkeit; 

c) das zu untersuchende Patientenserum, ^j Stunde 
auf 56^ erhitzt (inaktiviert); 

d) physiologische Kochsalzlösung; 
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e) klei^ pe9gen9ro^,]:chen, etw^ 1 ccm Durchmesser, 
10 ccm Lange; 

f) Meßpip^ttep, in Z^hnjel geteilt, und andere, in 
Hundertstel geteilt (Inhalt 1 ccm und 10 ccm); 

g) eventuell: normales, im Vakuum getrocl^netes Pferde- 
serum als Standardserum. Dasselbe wird jedjBsmal friefch im 
Verhftknis 1 : 10 in sterilem destiUieitem Itili^aßser gelöst. 

AusfjShrpng. 
Dieselbe setzt sich aus zyf^ Besjtiipmungen zusammen: 

1 . Au« der Bestimmung der Wirksajcnfc.eit des S^pbylojlysins ; 

2. aus der Ermittlung der antagonistischen Wirksamkeit 
des Patienten^erums. 

ad 1. In eine Reihe von Beagenzröhrchen kommen 
folgende Mengen des Staphylolysins: 

1,0 0,75 0,5 0,25 0,1; 
femer vqn einer 10 fachen Vßrdüni^ung desselben mit Koch- 
j9a];ElQsung (1 ccm Ljsin -f- 9 Kochsalzlösung): 

.0.75 0,5 0,25 0.1 

(=0,075) (=0,05) (=0,025) (=6,01) 

endlich von einer lOO.fachen Verdünnung (1 ccm 1,0 fache 
Verdünnung -j- 9 Kochsalzlösung) : 

0,75 0,5 0,25 0.1 

(= 0,0075) (= 0,005) (= 0,0025) (= 0,001) 

•@äQitlicbe Bohrchen werden mit Koch^alzlößung auf 
2 ccm aufgejElUlt und je« ein Tropfen des Itaninchenblii^ 

..unter Umscbütteln zugesetzt. Die Bohrchen bleiben zWei 
Stunden bei 37^ und, .kommen,, nachdem das Resultat notiert 

. wiurde, über Nacht in den Eisschwik. ,Am nächsten Möir^n 
werden die Eroben neuerdings nachgesehen; die Hamolyse 
jst meist nur unbedeutend weiter vorgeschritt^en^ als' nach 
zweistündigem Aufenthalt im Brut^l^*ank. 
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Die hierbei gefundene eben noch vollkommen 
klar lösende Dose des Staphylolysins wird nun für 
die Ermittlung der antihämolytischen Kraft des Patienten- 
serums zugrunde gelegt. 

ad. 2. In eine Reihe von Reagenzröhrchen kommt 
die eben ermittelte vollkommen lösende Dose des Staphylo- 
lysins. 

Dazu dann folgende Mengen des zu prüfenden Serums: 

1,0 0,75 0,5 0,25 0,1 

0,075 0,05 0,025 0,01 (zugesetzt in Form des lOfach 

verdünnten Serums) 
0,0075 0,005 0.0025 0,001 (zugesetzt in Form des lOOfach 

verdünnten Serums) 

Kontrolle ohne Serum. 

Sämtliche Röhrchen werden mit Kochsalzlösung auf 
2 ccm aufgefüllt, mit je einem Tropfen Blut versetzt und 
wie oben weiter behandelt. Notiert wird jene Serummenge, 
welche den hämolytischen Effekt eben vollkommen zu neu- 
tralisieren vermochte, derart, daß die über den Blutkörper- 
chen stehende Flüssigkeit vollkommen ungefärbt bleibt — 

Um die zu verschiedenen Zeiten erhaltenen Wirkungs- 
werte der antihämolytischen Patientensera miteinander ver- 
gleichen zu können, empfehlen Neisser und Weohsberg 
mit Rücksicht auf die mögliche Veränderung des benützten 
Staphylolysins gleichzeitig stets auch einen Hemmungs- 
versuch mit normalem (durch Eintrocknen konservierten 
und daher unveränderlichem) Pferdeserum anzustellen. 
Die Vergleichung der beiden Hemmungsreihen (der mit dem 
Patientenserum und der mit dem Pferdeserum) gibt£dann 
das Verhältnis der Wirksamkeit des untersuchten 
Antitoxins zu der koustanten des Standardanti- 
toxins, somit einen von dem verwendeten Staphylo- 
lysin unabhängigen Wert. — 
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Nach Abndt ^) und anderen ist ein hoher Antistaphylo- 
lysingehalt des Serums stets Zeichen einer Staphylokokken- 
erkrankung, wenn es auch nicht gelang sichere Grenzwerte 
festzulegen. 



IX. Nachweis von Diphtherietoxin im Blutserum. 

(Nach Uffenheimeb').) 

Prinzip: Kleine Mengen Diphtherietoxin, die an und für 
sich zu gering sind, um Versuchstiere (Meerschweinchen) 
zu töten, können trotzdem nach 48 Stunden bei den- 
selben deutliches Odem bzw. Infiltrat an der Injektions- 
stelle hervorzurufen. 

Zum Toxinnachweis sind erforderlich: 

a) 0,1 — 0,3 ccm Serum des Diphtheriepatienten; 

b) ein Meerschweinchen von ca. 250 g Gewicht; 

c) physiologische Kochsalzlösung zum Verdünnen des 
Serums; 

d) eine sterilisierbare Spritze zu 2 — 4 ccm Inhalt; 

e) ein (steriles) Spitzgläschen zum Mischen von Serum 
und Kochsalzlösung; 

f) Sektionsbrett und Besteck. 

Ausführung. 

Die zu injizierende Serummenge wird mit Kochsalz- 
lösung auf 2 bzw. 4 ccm ergänzt und dann dem Meer- 
schweinchen unter die Bauchhaut gespritzt (nicht intra- 
muskulär!). 



1) Abndt, Deutsche med. Wochenschr. 1907. 

2) Uffenhbimer, Münchner med. Wochenschr. 1906 und 
1907, Nr. 3. 
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Behon'Dtfdi 17—20 Btcmclen kaam einm^lir «tettfliches, 
teig^ges'ödem derBauchhaut zu fühlen «ein; naceh 4S 'Stunden 
wird -dann das Tier thmrii Kaekensefalag getötet, auf dem 
Sektionsbrett aufgespannt und Brust und Bauchimut ab- 
präpariert, wobei das Odem sehr deutlich zu sehen ist. 

Der diagnostische Wert dieser Methode ist noch nicht 
genügend festgestellt. Doch soll nach Uffenheimer manch- 
mal der Nachweis -echter Biphdierhe schneller ]g6lingen, als 
durch die bakteriologisohe Untersüchupg. Andererseits ist 
aber die Reaktion auch bei sicherer Diphtherie nicht immer 
positiv. 



Ant. Kämpfe, Bnohdraokerei, Jena. 
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